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FACULTAD DE MEDICINA, UNAM
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO E INVESTIGACION
SUBDIVISION DE ESPECIALIZACIONES

CORRELACION CLINICA DE LAS ZONAS DE KRAMER, CON
NIVELES SERICOS DE BILIRRUBINA EN NEONATOS. Silva
Campos JL, Carranza Hidalgo A, Hospital General de Ticoman.
Secretaria de Salud. Pediatria. Médica.

La hiperbilirrubinemia es una de las causas de morbilidad en cuneros
hospitalarios, se manifiesta como coloracion amasillenta de piel y
mucosas, inicia con Smg/dl en sucro. Se clasifica en fisiologica y no
tisiolagica, la altima con riesgo de Kernicterus. 1la sido evaluada en
zonas de Kramer (K). I cabeza y cuello B Torax, 11 abdomen y
musculos, 1V extremidades superiores y piernas, V plantas y palmas.
"A mayor nivel de bilirrubina total sérica (BTS), mayor el area
corporal ictérica”. ésta relacion se pierde cuando se ha aplicado un
tratamiento  (fototerapia,  helioterapia, - exaguineotransfusion)
OBJETIVO: Demostrar la relacion de las zonas de ictericia de K con
niveles BTS en neonatos sin tratamiento, MATERIAL Y METODOS:
Fué un estudio prospectivo, observacional, transversal y abierto en
cunero del hospital, de julio a septiembre de 1995, Se estudiaron 50
neonatos ictéricos con muestra sanguinea determinando BTS,
procesadas con  espectrofotontetro. RESULTADOS: 30 hombres
(60%) y 20 mujercs (40%), R = 1-8 y X =2.48; para zona I{3(6%)m
XBT = 6.79 mg/dl, R = 4.59-8.0 DE=1.56] zona lI[25 (50%) XBT =
10.84 mg/dl, R = 5.49-21.9, DE =3.54] zona II[16 (32%) XBT =
10.74 mg/dl, R = 6.0-18.17 DE = 2.99] zona IV[6 (12%) XBT = 18.21
mg/dLR = 9282076 DE = 553] zoun V sin pacientes.
CONCLUSIONES: La mayoria corresponde a zonas 1, I
(50%y32%); La correlacion clinica y de laboratorio para zonas Iy 1V
son confiables por lo que nos orienta al manejo de cstos pacientes en
consultorio y hospital. Respecto a las zonas 1 y 11 los resultados son
contradictorios y se sugiere confirmar BTS para normar conducta,



FACULTAD DE MEDICINA; UNAM
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO E INVESTIGACION
SUBDIVISION DE ESTUDIOS DE ESPECIALIZACIONES

CLINICAL CORRELACION OF KRAMER’S WITH BILIRUBIN
SERUM, LEVELS IN NEWBORNS. Silva Campos JL., Carranza
Hidalgo A, Hospital General of Ticoman. Secretary’s of Salud Health
Pediatric’s Medical.

Hyperbitirubinemia is one the main morbidity causes of newborns at
hospitals, it manifests as a skin and mucous yellow coloration which
starts fromt concentrations of § mg/dl in serum; it's classified in
physiological and non-physiological (this last one with higher risk to
develop Kernicterus). Evaluated by mean of kramer's zanes: | Head
and neek, I Thorax, fIf Abdomen and muscles 1V Upper limbs and
Legs, V Sale and palms. There is a relationship *To a higher serum
bilirubin fevel, the greaier icteric corporal area”. This is Jost when a
specific  treatment  is  applied,  (phototherapy,  heliotherapy,
transfussions, etc.). Objetive: To show relationship of Kramer’s icteric
zones with bilirubin serum levels in non-treated newborns. Materials
and Methods: A prospective, observational, transversal and open study
has carried out in the newborns section at the General Hospital of
Ticoman, from July to September 1995. 50 jaundice newboms were
studied, obtaining peripheral blood sample 1o determine total bilirubin
using a “Sefectra” Spetrophotometer. Results: 30 males (60%) 20
females 40%), R=1-8 days and X = 2.48; for zone [ [ 3 patients (6%)
XBT = 6.79 mg/dl, R= 4.59-8.0, DE= 1.56] Zone 1l { 25 patients
(50%) XBT= 10.84 mg/di, R= 5.49-21.9, DE= 354}, Zone tli [ 10
patients (32%) XBT= 10.74 mg/di R = 6.0-18.17 DE= 2.99] Zone IV {
6 patients (12%) XBT~ 18.2img/dl R- 9.28 - 26.76 DE= 5.53] Zone
V 1o patients. Conclusions: The highest number of icteric newborns
corresponded to zones I and [, (50% and 32% respectively); we
observed that the clinic laboratory correlation for zones 1 and 1V were
dependable; refering to zones 1§ and 1 vesults weve contradictories.
Therefore we conclude that correlation for zones 11 and 1V are
oriented to handle New borns in hospitals we suggest to confinn
bilirubin serum level to norm procedure.



INTRODUCCION

Entre los objetivos principales del presente trabajo, se encuentra iniciatmente la
dificultad que existe para detectar el sindrome ictérico en el neonato, dado que son
midtiples las entidades nosologicas, las cuales de acuerdo a la pama clivica y
signologica pueden semejar diferentes entidades.

Aungue en ocasiones la mayor parte de pacientes pasa desapercibido por fnha de
criterio médico bien establecido. Cuantas veces vemos regresar a nuestros neonalos con
un sindrome ictérico, ya con cifras tan altas de bilirrubina Indirecta, que pueden dejar
daiio neuroldgico en los recién nacidos (kernicterus),

A mi parecer, ¢l hecho de establecer una correlacidn clinica de las zonas de
ictericia de Kramer con niveles géricos de bitruming, en neonatos; sin ningin
tratmniento, Ademas de verificar si es una forma practica, ta cual nos ayudaria a
brindar un prondstico mas factible v estudiar tos factores de riesgo en forma integral,

Es de necesaria importancia conocer ka etiologia del sindromne ictérico, ya que de
su conocimiento dependerd el tratamiento gque se les brinda al paciente en forma
oporiune y efectiva,

Es vital establecer la frecuencia de las padecimientos que engloban el sindrome
ictérico, ya que con ello tendriamos estadisticas mas conflables en nuestro pals; los
anteccdentes paternos y maternos son necesarios, los perinatales son de valor

predictivo y terapéutico, la forma de evolucion y los hallazgos de laboratoria y gabinete



nos ayudaria a brindar al paciente un tratamients integral, ya ses médico o quirdrgico,
segim fa etiologia establecida.

Con éste estudio, Ja norma de conducta para ¢} tratamiento; de acuerdo a las
zonas de ictericia de Kramer nos orientan al manejo en consultorio y Hospital
respectivamente,

Ya en base a confirmar zonas de ictericia y niveles séricos de bilinubina, nos

dariamos cuenta de si es confiable o no Ia valoracion clinica establecida.



ANTECEDENTES.

La ictericia, s ¢l problema mas comun durante ¢! periodo neonatal, la mayoria
de los nifos ictéricos no estan afectados. La bilirrubina es un téxico el cual puede
alterar o diferentes niveles. Hay ictericia cuando ¢l higado no puede eliminur la
bilirrubina del plasma, el problema es produccion excesiva, captacidn o conjugacion
limitada. Cuando se altera la excrecion de glucurénido de bilirrubina produce
colestasis.

L.a bilirrubina delta reacciona en forma direeta con el diazoreactivo y se une en
forma covalente a la albiimina para formar una biliproteina.

En 1os recién nacidos con ietericia 1a bilirrubina delta normalmente representa el
2% de la bilirrubina total. No obstante en neonatos con ictericia colestdsica mds det
50% de la bilirrubina totat puede ser bilirrubina delta. La importancia diagnostica no
estd bien definida,

En pacientes con enfermedad hepatica  colestdsica, s¢ cncuentran  otros
pigmentos biliares, La migracion de los dcidos, con la redistribucion de glucurénidos,
fa bilirrubina se desplaza con rapidez, dando compuestos nuevos.

En la ictericia severa pueden formarse cristales y precipitados de bilirrubina que
contribuyen a la toxidad del pigimento; ademds de que grandes cantidad de bilirrubina
son sccuestradas en los tejidos cxtravasculares, aunque la concentracidn sérica de

bilirrubina en ocasiones no refleja las cifras. (1, 64, 63)



La bilirtbina es el producio final del catabolismo del hem, cuya fuente
principal ¢s Ja hemoglobina (Hb) civculante, aproximadamente el 80 a 85% se origina
de Ia descomposicion de Ia hemoglobina de los eritrocitos envejecidos, por secion de
1a células reticuloendoteliales en el higado, bazo 0 méduta 6sea; el 15 a 20% restante se
deriva de la destniccion de precursores del eritrocito en médula dsea, de enzimas hem
microsomicas de! higado que tienen un recambio ripido y de otvas proteinas con
contenido de hem como mioglobina y algunos citocromos (1, 2, 3).

La hemoplobina es catabolizada y convestida a bilirrubina (1 gr de hemoglobina
produce 35 mgrs. de bitirrubina), (1, 2).

Una vez que la hemoglobina es catabolizada y convertida a bilirrubing,
combingndose con una proteina det plasma, la haptoglobulina la cnal tiene afinidad por
fa hem«')globin& Cuando la capacidad de union a la haptoglobulina excede, la
hemoglobina libre puede ser filtrada por el gloméruto renal y ser captada parcialmente
por las células cpiteliales de los tibulos proximales del rifion. (2).

La formacion de la bilirrubina apartir de la hemoglobina implica Ia remocion del
hierro y de las fracciones proteicas seguidas de un proceso oxidativo, en el cual se abre
el puente alfa-meteno det anillo porfirinico del hem y se forma mondéxido de carbono y
biliverdina, esta accion es catalizada por la enzima microsomal, hem oxigenasa. La
biliverdina es huego reducida a bitimabina por la reductasa de biliverdina dependiente

del NADPH, A causa quie deriva de la rupturs a nivel de la posicion alfa del anillo de la



ferroporfirina IX, el producto asi formado se conoce como bilirubing IX alfs, asunque
se encuentran otros isomeros: 1X beta, IX gamma, IX delta. (1, 3, 4, 64, 658).

La bilirrubina es un anidn orginico con peso molecular de 570 d. Los estudios
de difraccion de rayos X, han demostrado que fas uniones de los anillo pirrdlicos le
otorgan uny configuracién molecular designada como Z. La presencia de 4 prupos
acidicos unidos por puentes de hidrdgeno a los sitios N2 y 02 de los anillos pireélicos,
permiten que estos puentes sean polares y puedan interactuar con solventes polares; a
pesar de esto, la bilirrubina IX alfa cs virtualmente insoluble en agua; la explicacion de
este fendmeno quiza sea la fonnacion de puentes internos de hidrégenos (1, 2).

La bilirrubing es extremadamente sensible a la Juz, Ia fotooxidacion produce
degradacion, propiedad que es utilizada en el tratamiento de Ins hiperbilirrubinemias
mediante fa fototerapia. (1, 4, 5, 6,).

La solubilidad de las bilirrubina en medios acuosos, pH fisioldgicos y ain en
solventes es también buja. Esta es transportada en el plasma unida firme pero
reversiblemente a la albimina plasmdtica; también pequeiias cantidades de bilirubina
se encuentra unida a eritrocitos, beta-lipoproteinas, alfa-globulinas y hemopexinas, y
una fraccion atin menor permancce tiene sitios de diversas afinidad por la captacion de
la bilirrubina, pero solo una de alta afinidad relativamente hidrofobico y de donde la
bilirrubina pucde ser desplazada por sustancias como acidos grasos no esterificados, los
salicilatos, las sulfsmidas compiten por los sitios de fijacion de la albimina,

conduciendo a un incremento de las concentraciones de bilirrubing libre, no conjugada.



A concentraciones plasmaticas por arriba de sus equivalencia con la alblmina, la
bilirrubina se une a ¢ésta cuando menos en 2 sitios de baja afinidad de los cuales puede
ser factimente desplazada por otros aniones organicos, o alteracion en el pH. Existen en
el plasma pequedias fracciones de bilirrubina libre, no unida a proteinas; estas
fracciones juegan un papel por su alta capacidad de transferirse a través de membranas
incluyendo a Ja barrera hematoencefalica, finalmente existe una pequeda fraceion de
bilirrubina unida covalentemente con la albimina que explica la persistencia de suero
ictérico en los pacientes que la enfermedad de fondo se ha resuelto. (1, 3, 2, 64, 65).

Las células parcnquimatosas hepaticas tienen una capacidad selectiva y muy
eficiente de extraer la bilirmubing del plasma, pero se desconoce el mecanismo exacto.
Cunndo el complejo bilirrubina-albimina  alcanza la membrana plasmitica del
hepatocito, un poreentaje de fa bilirubina, pero no de la albiimina, es transferido a
través de fa membrana celular al hepatocito, en donde se unc a proteinas solubles. La
transferencia de bilirrubina desde el plasma hacia ¢l hepatocito esta medida, tal vez,
por tanspostadores, en el interior de la célula, la bilirrubing se une primero a la
ligandina (proteina Y, glutation S, tansferasa B) y en menor medida, a otras glutation
S transferasa y proteinas Z (1,2, 3, ).

Debido a su conformacion fa bilirmubina indirecta debe ser convertida a su
conjugado hidrosoluble, bilirrubina directa, antes de ser excretada. Esto sc logra
cuando se combina enzimaticamente con aziicar, el dcido glucurédnido conduce a uno

de los isomeros de monoglucurénido de bilirrubina o diglucwronido. La formacion del



monoghicuronido esta catalizada por la enzitna hepatics UDP-glucuromitransferasa
(UDPG-T), localizada primariamente cn el reticulo endopldsmico rugoso y liso. La
conversion de ambos isémeros de monoglucuronidos, diglicuranidos, mediada por a
UpPG-T. (4, 2, 3).

Después de la conjugacion la bilirubina es excretada con rapidez hacia los
canalicufos biliares por ¢l hepatocito, un proceso que requicre de trabajo metabolico
para ¢l transpotte activo de bilirrubina a través de un gradiente de concentracion. Al
igual que ln captacion de bilirubiag, la excrecion canalicular seria un proceso mediado
por transportadores, saturabile y con limites de velocidad en el transporte global de
bilirrubina desde la sangre hacia la bilis. Una vez que se encuentra en el intestino
delgado la bilirrubina conjugada no es reabsorbible, Ia mayor parte es reducida a
estercobilina por Jas bacterias y un porcentaje insignificante ¢s hidrohizado a bilirubina
no conjugada y reabsorbido a través de la circulacion enterohepatica, en el recién
macido la circulacion enterohepdtica se c¢ncuentra incrementada en condicioncs

normales. (1, 2, 3,). (66).

MECANISMO DE ICTERICIA.

Las causas que producen ictericia se pueden definir de la signiente forma:
Aumemb en In produccion, captacion, conjugacion y excrecion, Los factores que los
condicienan son muelos y muy variados, desde factores matemas y del mismo recién

nacido. (t, 2,).



Los miveles séricos de bilumutungs se obticnen i disgio, aunque decisiones
disgnosticas y terapéuticss se basan cn estas mediciones, son pocos los estudios
controlados en forma adecuada que demuestran la distribucion normal de los niveles de
bilirmbinas séricas en poblaciones de recién nacidos sanos. Los niveles miedios de
bilirrubinas en sangre de cordon aceptados como normales son de 1.7 a 1.8 my /dl. (3,

7,).

FACTORES MATERNOS,

Tabaquismo: Los hijos de madres fumadoras, se encuentran con niveles séricos
de bilirrubina significativamente suds bajas que los bijos de madres no fumadoras, no se
conoce exaclamente ¢l mecanismo, aunque ésto disminuye el flyjo sanguineo
uteroplacentario y aumenta los niveles de carhoxihemoglobina fetal, sometiendo al feto
a un cstrés repetido y cronico, que podra conducir a un aumento de la
glucuroniltyansferasa durante la depuracion mas efectiva de Ja bilirrubina después del
macimiento. Otra explicacion posible es la relacion que  existe entre el
amamantamiento y cl tabaguisme, se ha visto que las madres fumadoras amamantan
menos frecuentemente a- sus productos y la incidencia de amamantamiento estd
relacionada en forma inversa con el nimero de cigamillos consumidos por dia, Los
nifios amamantados tienen  niveles séricos de bilirubiny mis clevados que los

alimentados con biberon. (1, 8).
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1 Diabetes: En lijos de madres dinbéticas, es mis frecuente la presencia de
hiperbilirrubina, tal vez por ¢l aumento e ln produccion de bilirrubing, existe una
relacion directa entre fos niveles de co2 excretado y ef grado de macrosomia. En estos
nifios se sugiere que la hemolisis contribuye a la hiperbilimubinemia, 5o se conoee la
causa exacta, se han encontrado niveles altos de erittopoyetina y evidencias de
eritropayesis, por lo tanto ¢s probable que el aumento de la produccion de bilimibina
sed Cl)n§cc11cxxcia de la critropoyesis inefectiva, aunque no es posible descartar un
mayor recambio en el hepatocito. (1, 8, 9).

Oligoelementos:  Se  observd que los  uiveles séricos de  chiue  eran
significntivamente hajos en sangre matema y los niveles de cinc y magnesio en sangre
de cordon de neonatos cuyos niveles séricos de bilirubina eran superiores a 8 mg/dl a
fas 48 hrs. Es posible que los niveles bajos de cinc ocasionen defectos estructurales en
la membrana critrocitaria y conduzean a hemolisis. El magnesio es ¢sencial para el
mantenimiento de los sibosomas respousables de la sintesis enzimatica, por lo cual la
deficiencia de este waterial mineral que podia reducir la produccidn de
ghicuronitransferasa y posiblemente la ligandina. (1,).

Drogas administradas a la madre: Oxitocina. La asociacion potencial entre In
hiperbilirrubinemia y e empleo de oxitocina para inducir o estimular ¢l trabajo de porto
ha intercsado a muchos, es posible que en muchos casos los niffos recién nacidos
después de la administracion de esta droga sean menos maduros que los que nacen en

forma espontanea. Otros sugieren gue cs sccundaria a la hemalisis producida por



mefaccion eritrocitaria y pérdida de la deformabilidad, se administra en soluciones
con dextrosa y se ha visto que en los niflos produce hiponatremia significativa,
hiposmolaridad y asmento de la fragilidud osmotica de los eritracitos. También tiene
lematocritos mds bajos y disminucion, de Ia haptoglobulina plasmatica y awmento de la
actividad plasmadtica de deshidrogenasa lactica (DHL), en comparacion con los nacidos
en forma espontdnea. En contraste de esto, los mifios de madres que se ltes administra
oxitocing, pero con menos cantidad de soluciones, 1o se observd liperbilimubinemia.
Muchas drogas han demostrado que son factores etioldgicos de ictericia, causado
hemolisis de los eritrocitos, mterfiriendo en 1a funcion de las células hepaticas,
causando daito celular y colestasis, éstas incluyen andlogos de Ia vitamina K, es
probable que durante la vida fetal produzea la alteracion siendo manifiesta después del
nacimiento, éstas pueden ser fenitoing, reserping, diazepan, aspiring, cloropromazina,

bloqueo cpidural, ete. (1, 8, 10, 11, 12).

FACTORES DEL PRODUCTO,

Ligadura del corddi: Después de 5 minutos se asocia con hiperbilimubinemis,
ya que se origina un anmento en el volumen eritrocitario y de la volemia det 50% y
elevacion de 1a bilirmubina a las 72 brs. (1, 13,).

Deprivacion caldrica: Induce un anmento notable de la concentracion plasmatica
de bybrrubing, pero no se conocen por completo los mecanismos de bperbilimubinemia

mdueida por el aywno. (1, 8,).



Relacion de la ictericia con la ingesta de calorias: Los recién nacidos que
recibieron 90 keal/kg/dia o menos tuvieron signilicativamente concentraciones mayores
de bilirrubina que los que recibicron mas de 90 keal y la fototerapia fue mis efectiva
cuando las ingestas de calorias y liguidos fueron bajas. (1, 8, 14,).

La disminucion del transito intestinal: Produce ictericia al provocar un aumento
en la absorcién (por incremento en la absarcion enterohepatica) un ejemplo lo
constituyc 1a climinacion tardia de meconio. (1,8).

Deticiencia de vitamina: La deficiencia de vitamina E produce aceleracion de fa
peroxidacion lipidica de la membrana eritrocitaria y abrevia la vida del eritrocito (1,).

Ictericia Asiologica del recién nacido: Alrededor del 90% de los recién nacidos
de término desarrofla una concentracion sérica de bilirmubina no conjugada superior a 2
mg/dl durante la primer semana de vida, q;xe aparece al tercer din y que durn
aproximadamente 11 6 12 dias y se cree que puede ser debido a muchos factores entre
ellos a la sobrecarga de bilirmubina a nivel hepético y la inmadurez del higado (1, 4, 7,
8).

letericia por amamantamiento; Se presenta en algunos de los nifios que reciben
lactancia matema, como posibles causas se han sefialado 2 componentes de la leche
matema que compiten en la conjugacion hepatica de la bilimubina: los dcidos grasos
insaturados y ¢l 3 alfa, 20 beta pregnandiol. (1, 4, 8).

Efectos por 1a concentracion de albumina: La albimina es la encargnda de

transportar la bilirubina unidy finnemente como se ha mencionado previamente, los

13



niveles bajos de albomina condicionan aumento de la bilirubina libre, por ende,
ammento de la toxidad de ésta, algunas drogas compiten con los sitios de nnion de las
bilirrubinas, produciendo una disminncién en la reserva de albimina y por lo tanto
disminuyendo la elininacion de las bilirrubinas del plasma. (6, 15, 16,).

También se ha sugerido 1a presencia de aumento en Jas bilirbinas relacionadas
con la edad, ya que sc refiere la presencia de la diminucion en la cantidad de albiming,
en Jos prematuros, con lo que disminuye la captacion de albimina-bilirrubina (17).

Efectos def il sobre Jas bilirrubinas: Un plt bajo produce una desviacion de la
bilirrubina del plasma hacia los tejidos en tanto que un pH favorece el proceso de
extraccion (6,).

Otras causas son: Enfermedad hemolitica por incompatibilidad a grupo (ABO) y
R, son las primeras causas de hiperbilisrubinemia significativa en el recién nacido (I,
4,7, 8).

Sangre Extravasada: Como en ¢l caso del cefalohematoma; hemorragia cerebral,
pulmonar o cualquier sangrado oculto que puede producir incremento de la bilirrubina
sérica {1,).

Policitemia: La transfusion intergemelar, matermo fetal o cualquier otro factor
que origine niveles altos en el hematocrito. (1, 13,).

Alteraciones en fa depuracién de bifirrubinas: Como cs el caso de enfermedades
congénitas como Crigler Najjar I y Il, Rotor, Dubin Jolinson, etc. (1,4, 7, 18,).

Otras como hipotiroidismo, sepsis, Torch, ete. (1, 4, 18).



TOXICIDAD DE LA BILIRRUBINA,

En 1875, Orth observd pigmento de bilirrubing en el cerebro de nifios fallecidos
con ictericia severa la cual estaba circunserita a region nuclear del cerebro, las regiones
afectadas con mayor frecuencia eran los ganglios basales, en particular el nicleo
subtalamico, el globo palido, el hipocampo, los cuerpos genicutados, diversos micleos
del tronco encefdlico incluyendo ¢l colliculus inferior, oculomotor, vestibular y
coclear, nicleos olivares inferiores y el cerebelo en especial el ndcleo dentado y el
vermus, (19,).

La necrosis neuronal es caracteristica histopaldgicamente dominante después de
los 7 u 10 dias, los recién nacidos que presentan esta alteracion, por lo regular se les
cnenentran bilirrubinas por amiba de 20 mp/dl, no obstante, Ia tincion amarilin del
encéfalo sc ha observado, en nconatos prematuros a concentraciones bajas de
bilirrubinas séricas, y las elevaciones por arriba de 6 mg/dl, también se ha asociado con
deterioro del desaroflo del lactante con peso de menos de 1500 grs al nacer. Es
probable que varios factores que predispongan al encéfalo del recién nacido a lesion
por bilicrubina, y es claro que las concentraciones de bilimubina en el suero, por si
solas, sou factores predictores de kernicterus, sobre todo en prematuros. También se
desconoce si la tincion amarillenta represents siempre encefalopatia téxica por
bilirrubina, o si se estd tan solo observando células encefilicas previamente lesionadas

que han sido tefiidas bilirrubina, (20, 21, 22).



Las caracteristicas clinicas del kernicterus han sido bien estudiadas desde 1961
por Van Praagh, quien las clasifico en agudas y cronicas, En la forma aguda se han
dividido en 3 fases que son las siguientes: fase 1, hipotonia y deficiencia en {a succion
fase 1, hipertonia, fiebre, opistétonos, retrocotin, fase 1, disminucion y desaparicion
de Ia fupertonia. (23, 24,).

En la forma cropicn en extrapiranudales que se nuniliestan privicipatmente la
atetosis, disartria, muecas faciales, babeo y dificultad en la masticacion, anormalidades

auditivas y de 1a mirada, deficiencias intelectuales, (23, 24, 25, 26, 27, 28,).

METODOS PARA VALORACION DE BILIRRUBINA EN SUERO.

Meétodos basados en diazoreaccion: En 1883, Ellich describid la reaccion del
deido sulfanilico diazoado con la bilirrubina y esta reaccion contintia siendo la base de
lus valoraciones de bilirrubina en muchos faboratorios en la actualidad. £n 1916, Van
Der Bergh y Milller notaran que ¢l diazoreactivo reaccionaba directainente con el suero
de sujetos con ictericia obstructiva, pero que ¢l suero de individuos con ictericia
hemolitica requeria la adicion de alcohol para obtener el cambio usual del color, Se
aplicaron entonces los términos de reacciones directas ¢ indirectas, mas adelante
alpunos investigadores reportaron que las bilirrubinas que reaccionaban directamente ¢
indivectamente  representaban  biliubinas  conjugadas  y  no  conjugadas,
respectivamente. Se han desarrollado maltiples varinciones de las reacciones iniciales

para la valoracion de fa bilirrubina tolal y directa, (29,).



L.a medicion de la bilinubina diveeta y ef caleulo de bilirrumina indirecta, tiene
ciertas limitactones, entre ellus, la carencia de estandares, para la calibracion de fa
valoracion de bilirtubina directa, hasta recientemente, los iinicos estandares disponibles
para la calibracion, ecran constituidos por bilirrubina no conjugada, compuesto
particularmente inestable. (3, 29, 30,).

Espectrofotometria directa: Es un método usado frecuentemente y se realiza por
un bilirmbindmetro de lectura directa o un espectrofotometro regular de labaratorio, los
cuales miden bilirubina total. solo san dtiles en suero de recién nacidos ya que otras
sustancias que praducen pigmentos como los carolenos interfieren con esto. La
valoracidn se basa en ¢l hecho de que In bilirrubina absorbe luz a unos 454 nm, y se
pueden climinar otras sustancias que se absorben a otros niveles como ia hemoglobina
que se observe a 540 nm, existen otros métodos menos utilizados como son:
Cromatografia de fase mvertida, espectrofotometria por refractancia, el método de la
oxidasa de bilirmibina y medicion de la fijacion de bilimibina a la albumina. (3, 29).

Existen valoraciones no penetrantes de bilirrubina en el neonato, esta prictica de
valoracion no es nueva, los dispositivos de medicién son comilnmente los ojos
humanos, casi todos lo pediatras practicantes realizan estimados visuales simples de la
presencia o ausencia de ictericia, en ln mayor parte de los casos, la presencia de
ictericia visible sirve como punto de base para decidir si sc justifica realizar
cuantificacion sérica o no, se han hecho varios refinamicntos al estinado visual de la

tetericta. (3).



El primero explota ¢f fendmeno de fa progresion cetalocaudal de ta ictericia,
dividiendo el cuerpo del lactante en zonas dérmicas de ictericia y evaluando después la
propugacion de la ictericia del lactante, en cada una de las zonas, esto fue realizado
inicialmente por Rolleston y Me Nee en 1929; hizo correlacidn de estas zonas con
niveles de bilirrubinas séricas, realizindolo de la siguiente forma: zona I, cabeza y
cuella; zona 2 torax hasta cicatriz umbilical; zana 3 desde cicatriz umbilical hasta
rodillas; zona 4 brazos y piernas; y zona 5, hasta palmas de las manos y plantas de los

pies, y lo correlaciond con las ¢ifras de bilirubinas séricas. (3, 31).

INTERPRETACION CLINICA DE LAS CONCENTRACIONES SERICAS.

Los clinicos que atienden neonatos ictéricos se hasan casi indudablemente en las
concentraciones  de bilirrubina sérica para vigilar y tomar decisiones sobre ¢l
tratamiento apropiado. Sin embargo, muchos clinicos pueden asumir que todas Ias
pruebas. de laboratorio, entre ellas las prucbas de bilirrubina, son en extremo precisas
(es decir, que tiencn un cocficiente de variabilidad baja). Como los métodos para la
bitirrubina no son tan prccisos,‘ es posible que cambios similares pequedios en la
cuantificacion de ln bilirubina sérica solo refleja la imprecision det método y no la
mejorfa o el deterioro del estado del paciente. Cuando se mide una muestra de la que se
sabe tiene bilirubina de 13 ing/dl por un método, cuyo cocficiente de variabilidad es
del 5% los valores repetidos pueden caer en cualquier sitio entre 11.7% mg/dl a 143

wg/dl. Por lo tanto, en un dia la concentracion de bilirrubina de un lactante puede



medirse a 13 mg/dl y al siguiente dia de 14 myg/dl, pero el cambio puede deberse a
imprecision del método y no al deterioro del paciente. (3, 23,).

La variabilidad existente de un faboratorio a otro es muy alta, se encontrd una
variabilidad de 10 a 12% para bilirrubina total y hasta 24% para valoraciones de
bilirrubing directa, esto es que, en una nwestra de 18.1 mg/dl se encontrd que puede
variar de 10.9 mg/dl hasta 24 mg/dl. (3, 30, 32).

Con base a lo antes mencionado, se puede concluir que todos los métodos tienen
sus linitaciones, particularnmente en la bilirrubing directa o canjugada, se sugiere que
los clinicos se famihiaricen con los métodos usados en las diferentes instituctones. (3,

23,).

TRATAMIENTO DE LA ICTERICIA,

En 1958, Kramer y colaboradores reportaron ¢l uso de la fototerapia cn el
tratamicnto de hiperbilirrubinemia y posteriormente fue usado por Lucey y cols,
demostranda Ia efectividad de ésta en su estudio. (5,).

La fototerapia parecid ser la solucion en al tratamiento de 1a hiperbilimubinemia
neonatal, Desde su advenimicnto fuc aceptada en todas las unidades neonatales, a nivel
mundial. Su cardcter extracorporal denota que con ella no surgen complicaciones que
son propias de una técnica con penetracion corporal. Ademas de un procedimiento

sencillo y comailo. (3, 4,).



Para que la fototerapia fucra aceptada, necesitd ser eficaz en la practica ¢linica,
varios factores influyen para ser efectiva como: La edad postnatal, peso-neonatal, causa
de la ictericia, valor de la bilinubina al comenzar ¢} ratamiento, dosis luminica y
emision espectral. (34, 35, 36),

Un estudio que compard luz blanca, con luz verde y con luz azul, se demostrd
que fa luz azul es ta mas efectiva para disminuir fos mveles de bilirbinas, (3, 37, 38,).

El mecanisino de accion de la fototerapia se basa cn 2 mcecanismos: )
Fotoexidacion, 2) Fatoisomerizacion. (34, 35).

Existen indicaciones para la aplicacion de fotaterapia y éstas son: Estado general
del lactante, edad postatal, causas de la hiperbilirrubinemia, concentracion de la
bilirrubina no conjugada, capacidad de unién de la hilirrubina residoal a la albimina,
(34, 40,).

Estudios recientes mostraron que la exposicién a la luz producian efectos
adversos a los nifios, que eran sometidos a estos tratamientos, encontrandose: Cambios
en la temperatura, pérdidas insensibles de liquidos, aumento en la motilidad
gastrointestinal, alteraciones electroliticas, retinianas, cutaneas, (1, 5, 41, 42,).

La exanguineotransfusion: En el pasado era el unico método eficaz para tratar la
ictericiu- neonatal intensa; con el cateterismo por vena umbilical; sin embargo el rebote
puede acompafiarse, obligando n emprender por segunda y tercern vez, en especial en
casos de hemolisis grave. La exanguineotransfusién conlleva morbilidad y mortalidad

propias. Especialmente cn lactantes enfennos o prematuros y cada repeticion es nas
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peligrosa. Conslituyendo un tratamiento de urgencia y liene como meta extraer
anticuerpos circulantes, eritrocitos sensibilizados y proporcionar eritrocitos normales,
ademis de extraer bilirrubing, en caso de septicemia, toxinas. Las indicaciones en esta
medida son en base a la edad gestacional y cantidad de bilinubinas séricas y del tipo de
etiologica de lu ictericia. (43, 44).

El higmlo poliquistico, es poco frecuente, se asocia a rifion poliquistico, s
autosomico dominante y puede provocar obstruccion venosa hepatica e hipertension

portal. (Nelson Vauhan). (1, 3)

En ¢l sindrome de Dubin-Johnson el higado tiene una coloracion negra porque
los hepatocitos estin impregnados en forma difusa a nivel de sus lisosomas de un
pigmento como la lipofusina o la melaning, segin Arias y cols,

La estrechez intensa o la obstruccion de la salida venosa del higado, por
trombosis o por tumores produce un complejo sintomatico denominado Sindrome de
Budd-Cliari. Puede halier o no ictericia, red venosa colateral. Sea cual sea la causa de
la obstruccion de la salida venosa det higado produce congestién de sinusoides, como
en ¢l Sindrome de Budd-Chiari. (1, 3).

Los Citomegalovirus, fueron conocidos como virus de las glandulas salivales. In
vivo e it vitro-inducen una respucesta, células con citomegalia y cuerpos de inclusion
intranucleares o intracitopldsmicos prominentes. La forma mas severa ¢s la neonatal,

adquicre cl producto su infeccion in utero, las manifestaciones clinicas pueden ser:
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Neumonitis, microcefalia,  cortorretinius,  caleificaciones  cerebrales,  diarrea,
hepatoesplenomegalia, anemia, hemorragia, ete. En nidos mayores, ¢f padecimiento
presenta una neumonitis intersticial, pastcoententis cronico o evidencia de disfuneion
renal o hepatica. Los citomegalovirus son sensibles al éter, se desarrollan en cultivos de
tejidos, cantienen ADN el cual es inhibido por la 5 fluorodeoxiuridina. Son tabiles a
los cambios de temperatura y se inactivan rapidaniente, la citomegalia ¢ inclusiones
varia de acuerdo al nimmero de fases y al nimero de particulas infectivas.  Las
inclusiones intranucleares tefitdas con hematoxiling, eosina se ven con un halo claro
birrefringente. Se han identificado 4 cepas humanas: AD-169. Davis, Kerr y Esfaillat,
Afecta  al  higado pubmones, rifiones, corazon y otras  visceras.  Hay
licpatoesplenomegalia, microscopicamente los tejidos presentan diversos grados de
degencracion inflamatoria y necrosis. En higado las lesiones inflamatorias producen
coiangitis, hepatitis y cirrosis. (1, 3).

La Toxoplasmosis es un padecimientos mundiat causado por un protozoario
itracefulor obligado, ¢l Toxoplasma Gondii, cuya predileccion es el reticuloendotelio
y sistema nerviosa central.  El cuadro clinico se caracteriza por ictericia marcada,
esplenomegalia, hepatomegalia, lesiones dérmicas purpliricas o petequial, anemiy,
linfohemopatia, coriorretinitis, neumonitis y alteracion del liquido cefalorraquideo. Las
células parasitadas son distendidas por la proliferacion de trofozoitos, hay muacréfagos,
neutréfilos, hiperplasia reticuloendotelial y linfoadenopatias, ¢l diagndstico se hace con

la prueba de Sabin y Feldman positiva, fijacion de complemento y prucha de



lemoaghitinacion, inmunoflorencia indirects, presencia de  IgM,  antitoxoplasma
pruebas cutaneas. Bl dx definitivo es aislar el toxoplasma. (1,3).

También es de mencionarse la etiologia de la Sifilis, cn la literatora se
mencionan varios casos con daiio hepatico,

Davis y cals., administraron carbép activado a ratas Gunn ictéricas y observaron
que era efectivo para reducir hastn el 40% de los niveles plasimaticos de bilinubina,
ademas las ratas fueron apareadas y produjeron una camada viva, esto sugiere el efecto
adverso de la bilirrubina sobre a reproduccion en fa heinbra de la rata Gunn,

La hepatitis neonatal es causa frecuente de ictericin obstructiva neonatal. Lu
laparotomia exploradora en estos pacientes tiene wna alta motbilidad y mortalidad,
especialmente cuando el paciente es sometido a una exploracion prolongada de
conductos. La intervencion quirirgica temprana de 4 a 8 semanas, pude ser de mayor
utilidad.

Desde 1916 en que Holrnes definio por primera vez los signos y sintomas de la
atresin congénita de los conductos biliares y planted las posibilidades quinirgicas del
tratamiento, han sido reportadas en la literatura hasta hace pocos afios Gnicamente 20
casos de atresia biliar conpénita tratados quinirgicamente con resultudos satisfactorios.
Posteriormente Ladd, introdujo el concepto de ictericia obstructiva debida a “Bilis
espesa” con estenosis del colédoco produciendo una obstruccion parcial del flujo biliar,

pero sin evidencia franca de atresia,
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La posibilidad de hepatitis viral en el recién nacido ha sido demostrada par
Stoken, Bennett, Yi Yung Hsia, Paterson y Allen, nos presentan estadisticns
satisfactorias de evolucion postquirirgica de 156 casos tratados.

D.e los defectos congénitos, se menciona el quiste de colédoco, el cual, puede
dar ictericin, con sintomatologia variable, mas frecuente cn el sexo femenino, la lesion
histolégica varia desde una ausencia de la arquitectura, hasta una cirrosis biliar grave o
xantomatosis asociadu a hiperlipemia segin R. E. Cooke.

La convencional determinacion de la concentracion de bilirrubina en plasma, en
recién nacidos sanos, puede frecuentemente ser rcemplazados por evaluacién
transcutanea, dependiendo de Ia decision exacta y la prevalencia consistente en la
determinacién de bilirubing en plasina; esto es posible con fa mitad del nimero de
pmebas.dc sungre. Sin embargo el color amarillo de la piel es influenciado por
diferentes factores, porlo que la medida  transcutdnea  de  la concentracion  de
bilimubinas en el plasma ¢s inexacta. La coloracion amarillenta de la piel sera
considerado como un parimeiro importante.  Ademds de el resgo de
bilirubinencefalopatia es minimo en relacion a la concentracion de bilirrubina en el
plasma. E! método es una prueba de hiperbitimubinemia requiriendo tomar un sitio en
las practicas severas. La determinacion de vna curva o patron con el riesgo de seleccion
al nacer ¢n atencion a el establecimiento de niveles de cohorte. (45).

Ll tecnecio Y9m, mebrofenin; excretor hepatobiliar, cuya muestra fue evaluada

en 36 njitos con hiperbilicrubinemia.  Fue administrado fenobarbiial cn 22 pacientes
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después de tomar imagen. El diagnostico final incliia colestasis intrahepatica en 14
pacientes, hepatitis nconatal en 9 pacientes, atresin biliar en 8 pacientes, deficiencia de
alfa - antitripsina en 2 pacicutes, Sindome de Alagilie 2 pacicutes y fibrosis cistica en
1 paciente. Los pacientes con atresia biliar no mostraron actividad intestinal por 24 hrs.
De los 28 sin atresia biliar 23 (82%) tenfan actividad intestinal visualizada por 6-8 hrs.,
26 (Y0%) tenian actividad intestinal por 24 hrs. 2 no tenian actividad intestinal en 24
lirs, 1 tenia fibrosis cistica y | hepatitis neonatal. De los 26 pacientes con visualizacidn

. intestinal el tiempo no diferia entee los grupos de pacieates con y sin induccidn de
fenobarbital.

Tados los pacientes con hepatitis incluian aquelios con disfuncion marcada,
mostraban buena fijacion hepdtica. La centigrafia con mebrofenin, es una importante
téenica en el diagndstico y evaluacion de niffos con hiperbilirrubinemia. Los pacientes
con atresia biliar intrahepdtica colestdsica; 2 de fibrosis cistica y hepatitis nconatal
severa pueden causar no visualizacion intestinal en 24 hrs. El resultado de este estudio
sugiere que la induccion de fenobarbital puede uo ser necesaria y que 1a centigrafia con

tecneeio 9% mebrofenin es usada para Ja evaluacion de ictericia en el nifio, (46).

La colelitiasis cs cansa de ictericia en recién nacidos raramente. Usualmente es
asociada con ¢l conocimiento de factores predisponentes como hemdlisis, anowalias
congénitas de atresia biliar, nutricion parenteral total, rapidez prolongada. Sin embargo

hay recientes signos de colelitiasis que parecen ser conunes, Se describié un caso de
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coledocolitiasis neonatal idiopatica, con resolucion espontdnea en poces dias de I
icterieia.  La importancia de la investigacion ulirasonografica para el diagnostico v
seguimiento es confirmatorio. Sin embargo en veces puede ser fenomeno limitante por
st mismo. Un acercamiento agresivo no es garantizado en el nifio asintomdtico. (47).

En un estudia designado a determinar si la asfixia contribuia a ls induccion de
deterioro de la andicion durante una ictericia neonatal.  El método se desarrolld
induciendo asfixia en las ratas Gunn presentendo ictericia un dia después del
nacimiento.  El nervio auditivo del tallo cerebral evoca respuesta al umbral, que fue
evaluado en 21, 28 y 90 dias. Resuitando, que la asfixia por si misma du ictericia y no
guian a cualquier tipo de deterioro de la audicidn.  Sin embargo la combinacion de
ambos, dan niveles de bilirrubina altos en plasma y con una progresiva disminucién de
la audicion en ratas. (48).

El sn-mesoporphyrin (SuMP), es un potente inhibidar de la produccion de
bilirrubina, la aplicacion de una sola dosis de 6 memol/kg. de peso al nacer en paciente
de pretérmino con hiperbilirrubinemia, mejoraron, pues el No. de hrs, fototerapia’
promedio fue de 33-48 hrs.  Aunque 9 de los recién nncidos requirid de
exanguineotransfusion. Ademas algunos neonatos se les suspendio el seno materno.
El estudio se realizd en 44 recién nacidos. (49).

La enfermedad infantil de Refsum, presenta ictericia colestitica nconatal,

ademas de que es un desorden peroxisomal, (50),
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Se describié una mitacion necesaria en la esferocitosis, con deficiencia selectiva
de ankyrin isaform 2.1 y wma deficiencia de spectrin, detectando niveles séricos,
reticuloeitos, teniendo Ja altemativa de la regalacion dominante, encontrandose ¢l gen
1669 glu - Ter disminuyendo su estabilidad y propiciando disminucion de fa sintesis
de ankyrin 2.1 y una deficiencia secundaria de spectrin, (51).

El uso de benzodiazepinas, en e embarazo hwnano conciernen datos de
teratogenicidad y efectos en el desarrollo postnatal.  La exposicion en el primer
trimestre a las benzodiazepinas ha resultado ef nacimiento de nifos con fabio leporino
y paladar hendido, malformaciones cardiacas y otras malfonnaciones pero sin presentar
un sindrome especifico. El diazepan y ¢l clorodiazepdxido son de las drogas que mis
fiecuentemente estin implicadas en el estudio temprano. Se unen otros factores de
ricsgo en fa madre, como:  Enfermedades  psiquidtricas, epilepsia, diabetes, terapia
multidrogas, antecedentes familiares de malformaciones congénitas, entre ellas el
sindrome del nifio hipotonico o laxo, sindrome de Floppy. E! ataque sibito al estres es
un dato importante que se le atribuyen las manifestaciones clinicas, la incidencia en el
incremento de la ictericia neonatal y el kernicterus en nifios de término, no fue muy
bien establecida, el estudio se realizd en §50 niftos, seguidos por tiempos hasta los 4
aflos de edad. Los problemas socinles y familiares’ fueron mas frecucntes en estas
familias; hay evidencia que el clonazepan, clorodiazepdxido, dinzepan, lorazepan,
midazolam, nitrazepan, oxazepan, elc. son excretados a través de la leche matema,

siendo detectados los niveles séricos de los medicumentos, (52).
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La cficacta de la fototerapia en el tratamiento de la hperbihrmubinemia
hemolitica, en pacientes con cefalohematoma fue comparada con un grapo testigo, en
el grupo con cefalohematoma se demostraron niveles bajos  de Hb y Het.  Las
concentraciones de bilirrubina alcanzaron miveles séricos de 6-16 mg/dl. La fototerapia
fue efcctiva en el cefalohematoma, concluyéndose que el secuestro de sangre del
cefalohematoma no interfiere con ka eficacia de la fototerapia, (53).

E.n un estudio comparativo de 596 recién nacidos con hiperbilirubinemia
tratados con fototerapia, fue efectiva. Resultando que 300 recién nacidos se irradiaron
en forma continua, 178 en forma intermitente y 138 recién nacidos tratados con
exanguineotransfusion y fototerapia. Descubriéndose la efectividad de la fototerapia
dependiendo del inicia de la bilirubinemia, siendo stmilar la respuesta de la fototerapia
continua y la intermitente, (54),

La evaluacion de la cficacia de la fototerapia fibrodptica olmeda, adeinds de
fototerapia convencional (luz del dia) y una combinacion de ambas, fue realizada en
165 recién nacidos de término y 105 de preténnino, con hiperbilirrubinemia, se verificd
que la luz del dia ¢s mas efectiva, y disminuyen las lws.  de exposicion, La
combinacion dc las 2 fototerapias es recomendada en ictericia severa ripidamente
progresiva en pretéiminos y de término. (55).

La asoctacion de deficiencia de glucosa-6-fosfato-deshidrogenasa con ictericia
neonatal severa y kemicterus se describia en reportes de 30 afios cn varios paises,

cono: Singapur, Greeiay Cerdeiia, (56).
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Hay reportes de nifos con colestasis neonata) severa, relatando un defecto
primario en la sintesis de acidos biliares. Ls de importancia esta deficiencia en nifios
con colestasis intrahepatica progresiva, enfermedad de Byler. Se efectuaron estudios
de ionizacion de dcidos biliares, espectrometria de orina y prucbas de funcion hepitica
anormales.  Concluyéndose que  la deficiencia de 3-beta-hidroxi-C27 esteroide
deshidrogenasa isomerasn, siendo considerada como enfermedad hepatica colestatica
idiopatica con rasgos clinicos de cualidades uniformes a la enfermedad de Byler.
Caracterizada por asociacién de actividad sérica normal de  gamma-glutamyl-
transferrasa; concentraciones normales de dcidos biliares, ausencia de prurita y un
retomo a la funcion normal del higado con terapia con acido ursadeoxicdlico. i
identificacion temprana cn cstos niilos es esencial porque hay beneficios con la terapia
de z'xcid(;s bilinres y pudicra asi evitar la necesidad de transplante de higado. (57).

La tasa de sucesos después de una portoenterostomia cs inversamente relativa a
la edud de operacién primaria y el resultado después de trasplante de higado son mejor
en nifos, en quienes se reserva ¢l frasplante después de la edad de 1 aflo. La
ultrasonografia cs importante para descubrir la atresia biliar. (58).

Una forma espeeifica de hepatitis crénica es descritn en 21 perros. La
enfermedad  aparcce  desarrollindose en el neonato y en el pedodo juvenil.
Predominantemente signos clinicos inclufan peso bajo, ascitis e ictericia. E] higado es
pequcﬂq, con una superficie lisa, con limite numérico de nddulos hiperplasicos, Una

caracteristica factible de la hepatitis es distupcion de a arquitectura hepatica por



diseceion fibmtica completa en ef 1obulo dentro del parénquima individual y pequeiios
grupos de hepatocitos con subsecuente hipetension portat,

Esta lesion puede representar una muestra, y producir reaccion hepatica en ¢l
animal inmaduro y asemejande una hepatitis ueonatal humana. (59).

La lactancia materna ha mostrado I reduccién del desarrollo de otitis media
durante el primer aio de vida,  Aungue el desarrollo de hiperhilinubinemia es
inerementada con la lactancia materna, esto siendo ficilmente controlable con la
suspension de la lactancia matcrna,  Aungue esto ¢s aparente con ntilos que son
amamantados por periodas de 6 meses, peso bajo, alimentado con formula alimentada,
{60).

La bilirmtbina s un producto potencialmente toxico, un reciente descubrimiento
propio de bilimubina in vitro, condicionando habilidad a combinar con radicales de
oxigeno libre como el proceso metabdlico oxidativo en el nconato. (61).

La ictericia es un problema neonatal comim, con una alta’ incidencia en
prematuros.  La fotolerapia cs un tratamicnto establecido y modalidad efectiva
posterior a la exanguineotransfusion. . Aunque el presente método tiene desventaja,
limitada disponibilidad, alto costo de equipmmnienta y dificultades con enfermeras

pediatras por su manejo. (62).
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La cuenta de reticulocitos y sangre periférica se recomivnda para la evaluacion
de ictericia en recién nacidos, en estudho realizado, la isommunizacion fue
diagnosticado en 54 neonatos, detectando 1 con deficiencia de G6PD, 2 sin etiologia y

I con piropoiquilocitosis. (63).




JUSTIFICACION

Debido a la dificultad que existe para detectar el sindrome ictérico en todos los
recién nacidos y debido a las maltiples entidades nosologicas pueden confundir al
clinico para la realizacion de un diagnostico certero.

Pues desde una ictericia fisiologica, hasta un kernicterus podemos tener, con
cuadros clinicos mcipientes o muy {loridos.

Por la que el hecho de correlacionar niveles séricos de bilimubina con zonas de
ictericia e Kramer en neonatos sin tratamiento alguno, es factible para conocer ¢l
prondstico y estudiar los factores de riesgo y su etiologia; pues de ello depende ¢l

tratamiento integral del recién nacido,
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HIPOTESIS

HIPOTESIS VERDADERA
“S] HAY CORRELACION CLINICA DE LAS ZONAS DE KRAMER CON
NIVELES SERICOS DE  BILIRRUBINA EN  NEONATOS, SIN

TRATAMIENT(”.

HIPOTESIS ALTERNA
“NO HAY CORRELACION CLINICA DE LAS ZONAS DE KRAMER CON
NIVELES SERICOS DE  BILIRRUBINA EN NEONATOS, SIN

TRATAMIENTO”.
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CORRELACION CLINICA DE LAS ZONAS

OBJETIVO:

DEMOSTRAR LA RELACION DE LAS ZONAS DE ICTERICIA DE

KRAMER CON  NIVELES SERICOS DE BILIRRUBINA, EN

NEONATOS, SIN TRATAMIENTO.

HOSPITAL GENERAL DE TICOMAN, §.8.
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CORRELACION CLINICA DFE LAS ZONAS...

MATERIAL Y METODOS:
SIMBOLOGIA:

ZONA
ZONA 1
ZONA 1N
ZONA IV
ZONA  V

(Amer J. Dis. Child Vol. Vol. 118 Sep, 1969 p 455)

HOSPITAL GENERAL DETICOMANS S,
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CORRELACION CLINICA DE 1.AS ZONAS .

MATERIAL Y METODOS:

CRITERIOS DE INCLUSION:
- RECIEN NACIDOS CON TINTE ICTERICO,
- SINTRATAMIENTO PREVIO.
- HOMBRES Y MUJERES.

CUALQUIER ETIOLOGIA.

CRITERIOS DE EXCL USION
- RECIEN NACIDOS QUE HAYAN RECIBIDO  TRATAMIENTO

(FOTOTERAPIA, HELIQTERAPIA, EXANGUINEQTRANSFUSION.
CRITERIOS DE NO INCLUSION

- LOS PACIENTES ATENDIDOS EN SU DOMICILIO U OTRO HOSPITAL,

QUE INGRESARON POR URGENCIAS.
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TIPO DE INVESTIGACION
ES UN ESTUDIO PROSPECTIVO, OBSERVACIONAL, TRANSVERSAL Y
ABIERTO, REALIZADO EN EL CUNERO DEL HOSPITAL GENERAL DE

TICOMAN, DE JULIO A SEPTIEMBRE DE 1995,

METODOS ESTADISTICOS

MEDIA, MEDIANA, MODA Y DESVIACION ESTANDAR.



TABLA DE RESULTADOS:

RANGO
mg/100 ml.

ZONA |

4.59-8.0

6.79

1.56

CORRELACION CLINICA DF, LAS ZONAS

ZONA 11 ZONA 1l ZONA IV ZONA Y

549-21.9 6.0-18.17 928-26.76 NO

10.84 10,74 18.21 NO

3.54 299 5.53 NO

HOSPITAL GENERAL DE TICOMAN §.8.
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CORREJACTON CLINEC N DELAS ZONAN
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CORRFLACTON CLINICA DE LAS ZDNAS

Y TONAN DE KRAMER
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CORRELNCION CLINIC A DELAS 20NAS

(SENQO)
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CORRELACION CLINICA DE LAS ZONAS

RESULTADOS

ZONAS DE KRAMER
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ACHON RILIRRGBINA SERICA.

CONCENTR

L.

i

CORRELACION CLINICA DF LAS ZONAS
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CORRELACION CLINICA DE LAS ZONAS...

PACIENTESSo
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ZONAS DE KRAMER

HOSPITAL GENERAL DE TICOMAN S.8.
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CORRELACION CLINICA DE LAS ZONAS...

CONCENTRACION X DE LA BILIRRUBINA SERICA

mg/100mi.

20

18.21
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ZONAS DE KRAMER

HOSPITAL GENERAL DE TICCMAN S.S.



ANALISIS DE LOS RESULTADOS

L.a demostracion de 1a correlacion de las zonas de ictericia de Kramer con los
niveles séricos de bilirrubinas, en neonatos, que no han recibido tratamiento, es de vital
impotlancia que  Ta vartabilidad  clioica, von da vadiabilidad  faboisiotal  sean
unportantes dentro de la significancia estadistica, realizindose os siguientes métodos
estadisticos: media, mediana, moda, rangos de concentracion de bilirrubinas (tasas),
desviacion estindar.

Sc estudiaron 50 recién nacidos, en el periddo comprendido de julio a
septieml')rc de 1995, en el Hospital General de Ticoman de la Secretaria de Salud. De
acuerdo ul total de recién nacidos estudindas, por sexo, se encontrd que fueron 30
ltombres y 20 mujeres, siendo los porcentajes respectivos 60% y 40%. Los pacientes
estudiados tenfan de 1 a 8 dias de vida. Con una X de 2.48 dias. Por zonas de Kramer,
la distribucion de los resultados fue la siguiente: zona I: 3 pacientes, que comprenden
el 6% del total de pacientes estudiados. Con una concentracion media de bilirrubinas
totales séricas de 6.79 mg/dl los niveles de hitirrubinas séricas totales fueron 4.59 - 8.0
con mediana de 7.8 mg, media de 6.79, media sin presentarse. Desviacton estandar de
1,5624.

La zona II con 25 pacientes, que comprenden el 50% del total de pacientes

estudiados. Con niveles de concentracion media de BTS de 10.84 mgy/dl, con rango de
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las mismas de 549 - 21.9; con media de 1096 con moda de 5.56, 9.5, desviacion
estandar de 3.541.

La zona Ol eon 16 pacientes, correspendiente al 32%. Con niveles de
concentracion media de BTS de 10.74 myy/dl, con rangos de tas mismas de 6.0 - 18,17,
con me(iia de 10.87. Sin moda. desviacion estandar de 2.998.

La zona 1V, con 6 pacientes, que comprenden el 12% del total de pacientes
estudiados. Con niveles de concentracion media de BTS de 18.21 mg/dl, con rangos de
las mismas de 9.28 - 29.76, con media de 18.24. No sc presenté moda, La desviacion
estandar de 5.531.

La zona V, sin pacientes,

El mayor mimero de neonatos ictéricos correspondieron a fas zonas [y 11

La correlacién clinica para las zonas 1y 1V son confiables y orientadora para ¢l
manejo en consullorio y en hospitales respectivamente.

Para los nconatos con zonas 11 y HI sugerimos confirmar niveles séricos de

bilirrubina para normar conducta.
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DISCUSION

La hiperbilirrubinemia, debido a las diferentes entidades nosoldgicas en el recién
nacido mercce atencion especial, debido a que las concentraciones totales de bilirrubina
sérica traen diferentes consecuencias, entre ellas el kemicterus, lo cual significa que
puede haber dailo neuronal el cual puede influir en la vida del paciente, que aunado a
otros factores incrementen el daiio en el neonato.

En ¢l caso que se expone se encontraron un mayor niiero de neonatos
ictérico:;, correspondiendo a las zonas de Kramer I1'y [ el mayor mimero, en cuanto a
la correlacidn clinica para las zonas I y IV son confiables para ovientamos en el manejo
de estos pacientes en consultorio y en hospital respectivamente. Y en cuanto a los
neonatos de las zonas I y 111 se sugiere confirmar los niveles séricos de bilirrubinas,
nunque sc tenga ¢l protocolo de que a todo paciente ictérico se le deben tomar
bilirrubinas de control cada 8 lus. pot lo que se debe de justificar el tratamieuto inicial,
a menos que existan otros factores que sugieran ¢l manejo preventivo y valoracion en
cuanto s¢ tengan resultados de BTS. Como lo sugiere Rolleston y Me Nee en 1929,
Knudsen A, Ebbesen F, en su valoracion plasmatica de la hiperbilirrubineinia,

Hay otros factores predisponentes como la hemolisis, anormalidades congéuitas,
ejm: atresia biliar, nutricion paremteral total, con rapidez prolongada, que pueden
causar hiperbilirrubinemia, como la menciona Roman B y otros, en su articulo donde sc

describe un caso de coledocolitiasis neonatal. La hiperbilimubinemia aunada o factores



como Ia asfixia s¢ menciona por Silver S, Kapitulnik J, Sohmer H, pneden inducir
deterioro de la audicion, estudio realizado en ratas Gunn,

Demirkio, M, Bohles H, que sugieren alimentacion con leche no materna,
debido o ictericia neanatal y reafizando alimentacion con leche maternizada, por ¢l
neriddo ictérico. Tay sustancias aue aumentan la hipeebifirrubinemia cn pacientes
amamantados con leche materna, como el clonazepan, clorodiazepoxido, diazepan,
lorazepan, midazolam, nitrozepan y oxazepan, aumentando los niveles de bilirrubinas
totales séricas.

En pacientes con cefalohematoma los niveles séricos aumentan rapidamente en
forma significativa, ya que se absorbe el secuestro de sangre, aunque la fototerapia
ayuda para su absorcion, segon Tan KL, Lim GC. y Komar Saymborska y otros. Hay
otras entidades que producen hiperbilirrubinemia cotno la deficiencia de enzimas como
la glucosa-6fosfato-deshidrogenasy, que producen ietericia severa, llegando hasta el
kemicterus.

La ictericia neonatal es un problema comin, con una alta incidencia en
prematuras y que se puede tratar con fototerapia como o refiere Garg AK, Ward OC,,
aunque ‘el personat calificado para aplicarls debe tener un cuidado especial para la
aplicacion de la misma fototerapia, con adiestramiento especializado.

Por lo que el presente estudio, nos ayuda a diferenciar las zonas de Kramer,
valorando los niveles séricos de bilirrubinas totales séricas, para adecuar el tratamiento

inicial y en su defecto el estudio programado de los niveles BTS para normar conducta
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terapedtica, ya que cuantos nitos recién macidos regresan porque se les da de alta, sin
tomar niveles BTS y sin saber etiologia de la ictericia que presentan,
Por lo que es recomendable ¢l estudio inicial por clinica y laboratorio, en forma

integral.
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CORRELACION CLINICA DE LAS ZONAS...

CONCLUSIONES

EL.  MAYOR NUMERO DE  NEONATOS  ICTERICOS

CORRESPONDIERON A LAS ZONASTI Y 111,

LA CORRELACION CLINICA PARA LAS ZONAS | Y IV SON
CONFIABLES 'Y ORIENTADORA PARA EL  MANEJO EN
CONSULTORIO Y HOSPITAL RESPECTIVAMENTE.

PARA LOS NEONATOS CON ZONAS U Y I SUGERIMOS

CONFIRMAR NIVELES SERICOS DE BILIRRUBINA PARA NORMAR
CONDUCTA.

HTOSPITAL GENERAL DE TICOMAN 8.8,
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