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RESUMEN

Objetivo

Identificar los factores de riesgo asociados a hiperbilirrubinemia en pacientes
mayores de 35 SDG en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del
Hospital Pediatrico Villa.

Material y métodos: estudio observacional, descriptivo transversal en pacientes
mayores de 35 SDG en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del
Hospital Pediatrico Villa durante el 2018.

Se realiz6 la caracterizacion de los sujetos de acuerdo a los factores de riesgo
maternos, perinatales y neonatales. Para el analisis, se empled el paquete
estadistico de STATA v.14.2. El valor de significancia estadistica se establecio
en p <0.05.

Resultados: La poblacién de estudio se conformé por 58.8% por hombres, y el
41.2% por mujeres. El factor de riesgo materno con mayor prevalencia en
hombres fue la edad materna igual o menor a 23 afios. El factor de riesgo
neonatal con mayor frecuencia fue la deshidratacién en un 76.5% (n=52). El
factor de riesgo perinatal mas frecuente es la edad materna igual o menor a 23
afos, se puede observar que el 66.2% de los participantes nacié por parto
vaginal.

Conclusion: Se observaron diferencias estadisticamente significativas por sexo
en cuanto a factores de riesgo, de los cuales principalmente se relacionaron con
deshidratacion que se relaciona con la edad materna y la técnica de lactancia

materna.Palabras clave: hiperbiirrubinemia, ictericia, neonato, lactancia materna.



1.INTRODUCCION

Definicion

La ictericia se define como la coloracion amarilla de la piel y mucosas, como
resultado del incremento en la bilirrubina circulante y se detecta generalmente
cuando la bilirrubina sérica total excede los 5mg/dl 17 . Para la identificacion de la
ictericia por inspeccién visual, las concentraciones séricas totales de bilirrubina
deben ser mayores que 5-6 mg / dL (85-100 pmol / L), pero incluso los

neonatologos experimentados pueden identificar erroneamente a los neonatos

con concentraciones mucho mas altas que estas.

Cuando la bilirrubina sérica total aumenta por encima del percentil 95 para la edad
(zona de alto riesgo) durante la primera semana de vida, sera considerada como
hiperbilirrubinemia. La ictericia significativa es variable e influenciada por edad

posnatal, raza, prematurez comoérbida, sepsis etc.
Epidemiologia

La ictericia afecta al menos al 60% de los de término y El 80% de los recién
nacidos prematuros, lo que sugiere que alrededor de 84-112 millones de los 140
millones de bebés nacidos anualmente en el mundo desarrollara esta condicion
en las primeras 2 semanas de vida. Aproximadamente uno de cada diez bebés

recién nacidos tiene probabilidad de desarrollar ictericia.

La ictericia es una causa importante de mortalidad neonatal y morbilidad. Bhutani
y colegas fueron tal vez los primeros en modelar la carga global de ictericia

severa. Estimaron que alrededor del 18% (0 24 millones) de los 134 millones de
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bebés nacidos vivos en 2010 desarrollaron clinicamente ictericia significativa y
481 000 prematuro tardio y de término de los neonatos desarrollaron
hiperbilirrubinemia extrema( BT> 25 mg / dL), con 114 000 muertes y mas de 63
000 sobrevivientes que tuvieron moderada o severa a largo plazo. Datos de la
carga global del estudio de enfermedades en 2016 mostré que la ictericia
neonatal representé 1309 muertes por cada 100 000 nacidos vivos (95% de
intervalo de incertidumbre) y clasificado como séptima a nivel mundial entre todas
las causas de muerte neonatal en el periodo neonatal temprano (0—6 dias). La
carga de la ictericia fue mas alta en el sur de Asia (séptima causa principal de
mortalidad neonatal) y el Africa subsahariana (octava causa principal de
mortalidad neonatal). Ademas, la ictericia fue la 13% causa de mortalidad neonatal
en Norte América y el noveno en Europa occidental. En el periodo neonatal tardio
(727 dias) la ictericia representé 187 muertes. 1 por 100 000 (95% Ul 156 )y
clasificado noveno globalmente La condicidon ocupd el séptimo lugar en el sur de
Asia y 12 en Africa subsahariana, en comparacion con el 15 en Europa occidente
y 21 en América del Norte; fue el 16° lider causal de mortalidad en nifios menores

de 5 anos entre mas de 100 causas de

mortalidad infantil a nivel mundial.1
CONSIDERACIONES FISIOLOGICAS EN EL RECIEN NACIDO

Aspectos unicos de la fisiologia neonatal normal trascienden en todos los pasos
del metabolismo de la bilirrubina y explican la ictericia que se observa en casi

todos los recién nacidos.

Aumento de la produccion



Los recién nacidos producen de 8 a 10 mg/kg de bilirrubina por dia, mas del doble
de la cantidad producida por adultos. Las dos razones principales para aumentar
la produccién son un mayor volumen de circulacion de eritrocitos por kilogramo y
una vida util de estos mas corta. Tres cuartas partes de la produccién de
bilirrubina proviene de la descomposicion de la hemoglobina. Los recién nacidos
tienen mayores niveles de hemoglobina (17 — 19 g/dL) y posteriormente tienen
una mayor fuente de produccién de bilirrubina. La vida util del eritrocito en recién
nacidos es de 80 a 100 dias de nacidos a término, de 60 a 80 dias de pretérmino
y 35 a 50 dias con recién nacidos con peso extremadamente bajo, versus 120
dias en adultos. Esta vida util disminuida significa un desglose mas rapido de
hemoglobina y una tasa de aumento de la bilirrubina sintesis en comparacién con

los adultos.

Transporte reducido

La albumina transporta la bilirrubina hasta el higado, los niveles de abumina
plasmaticos son mas bajos en recién nacidos e inversamente correlacionado con
la edad gestacional. Los niveles de albumina incrementan a hasta 30% la primera
semana pero no alcanza los niveles del adulto hasta los 5 meses de edad. El bajo
peso al nacer de los recién nacidos disminuye la capacidad de la albumina para
enlazar la mayor cantidad de bilirrubina(disminucion de los sitios de enlace.
Dentro de la célula hepatica, la bilirrubina se basa principalmente en ligandina
para ser transportado en el reticulo endoplasmico donde es conjugada. Los
niveles de ligandina disminuyen en el recién nacido y alcanzan los niveles de

adultos aproximadamente a los 5 dias de vida.



Disminucion de la conjugacion

Una fuente importante de hiperbilirrubinemia es la reduccion de la actividad del
gen UGT1A1. La glucuronil transferasa, enzima responsable de la conjugacion,
depende de la actividad de la UGT1A1. La actividad de UGT1A1 es inferior al 1%
de los valores adultos durante los primeros 10 dias después de nacimiento, los

niveles de adulto se alcanzan a las 6 a 14 semanas de edad.

Disminucion de la excrecion

El higado del recién nacido tiene una disminucion de la capacidad de excretar la
bilirrubina conjugada y otros aniones, como las drogas y las hormonas. Cuando
aumenta la carga de bilirrubina, la importancia de esta limitacion aumenta. El
aumento de la bilirrubina sérica por esta razéon se puede ver cuando la
hiperbilirrubinemia intrauterina ocurre, como lo hace en la isoinmunizacion. Otro
mecanismo que contribuye significativamente a la ictericia neonatal es un
aumento de la circulacion enterohepatica, el resultado de una mayor actividad de
la b-glucuronidasa, ausencia de flora intestinal, y disminucion de la motilidad
intestinal. Los niveles de beta-glucuronidasa se han reportado como diez veces
mas alto en el intestino recién nacido que el adulto la actividad de intestinal y la
beta -glucuronidasa es mayor en la leche materna que en las férmulas infantiles,
que puede contribuir a la ictericia ocasionada por leche materna. La flora intestinal
es responsable de convertir mono-y d-glucuronidos a urobilindbgeno, que se
excreta en las heces o reabsorberlas y excretadas en la orina como urobilina. La
falta de flora en el intestino recién nacido deja la bilirrubina conjugada en el

intestino y permite que sea desconjugada y disponible para la recirculaciéon. La
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motilidad intestinal disminuye en los recién nacidos, lo que aumenta la
probabilidad de que la bilirrubina no esté conjugada por beta glucuronidasa. Los
bebés que son alimentados antes o alimentados con mas frecuencia tienen una
menor incidencia de ictericia. Los bebés que tienen tinte meconial o que excretan

el meconio temprano tienden a tener una menor incidencia de ictericia.

FACTORES DE RIESGO

Los mas prevalentes de estos factores son probablemente la prematuridad, la
enfermedad hemolitica, infeccion perinatal y lactancia materna exclusiva. Los
bebés prematuros (< 37 semanas gestacionales) tienen un mayor riesgo de
ictericia grave con o sin neurotoxicidad por bilirrubina que los recién nacidos de
término (= 37 semanas), principalmente debido al aumento de la produccion de
bilirrubina, inmadurez en la captacion hepatica y conjugacion de la bilirrubina, y
aumento de la circulacion enterohepatica de la bilirrubina debido a inmadurez
intestinal y retraso de la alimentacién enteral. Aunque este riesgo disminuye con
el aumento de la edad gestacional, incluso el prematuro tardio (34 — 36 semanas)
y hasta las 38 semanas los bebés recién nacidos tienen un mayor riesgo de

padecer grave ictericia y neurotoxicidad que el recién nacido a término.

La hemdlisis puede presentarse como un acortamiento patoldgico de la vida util
de los glébulos rojos debido a una amplia gama de trastornos genéticos y no
genéticos como la enfermedad hemolitica isoinmune (incompatibilidad del grupo
sanguineo),deficiencia de glucosa-6-fosfato deshidrogenasa (G6PD), vy
esferocitosis hereditaria. La exposicion a sustancias oxidantes como los

productos de sulfonamida, el azul de metileno, naftaleno o frijoles de Fava
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consumidos por las madres, desencadena o exacerba la hemdlisis en la
deficiencia de G6PD. La enfermedad de rhesus se ha virtualmente eliminados en
paises desarrollados, pero sigue siendo una causa importante de

hiperbilirrubinemia hemolitica. La hiperbilirrubinemia por deficiencia de G6PD que
una vez se penso que se limitaba a las regiones geograficas indigenas, ahora se
puede encontrar en todo el mundo debido a los patrones de migracion y la
facilidad de viaje. La sepsis predispone a los individuos a ictericia severa debido
a una combinacion de destruccidon excesiva de glébulos rojos y a la disfuncion
hepatocelular, incluyendo estasis biliar intrahepatica. La contribucién de las
infecciones a ictericia severa o kernicterus varian de 14% en Africa a 31% en

Asia.

La iniciacion temprana de la lactancia materna en la primera hora de vida y la
lactancia materna exclusiva en los primeros 6 meses de vida son ampliamente
promovidos para bebés recién nacidos en paises desarrollados y en desarrollo
sin embargo, no todos los recién nacidos recibiran una ingesta optima de leche
durante los primeros dias de vida. Como resultado, hasta un 10 — 18% de los
recién nacidos amamantados en los Estados Unidos pierden mas del 10% del
peso al nacer. La inanicidn o ingesta caldrica subdptima en recién nacidos con
lactancia materna mas alla de los 5 dias podria dar lugar a aumentos en las
concentraciones de bilirrubina sérica total debido a aumento de la reabsorcion
intestinal de bilirrubina. La ictericia por lactancia materna debe distinguirse de la
ictericia por la leche materna, que comunmente es asociada a la bilirrubina no

conjugada prolongada, con inicio tipico después del quinto dia de vida y



persistente mas alla de 2 semanas. Adicionalmente, el pinzamiento retrasado del
corddon de 30 — 60 segundos en el recién nacido de término es ampliamente
recomendado en muchos paises y es apoyado por la OMS porque aumenta los
niveles de hemoglobina al nacer y mejora las reservas de hierro en los primeros
meses de vida, ademas de otros beneficios sin embargo, un retardo de 1 min
antes del pinzamiento del corddn podria elevar la concentracion de hemoglobina
del bebé recién nacido sustancialmente y precipitar la necesidad de fototerapia

por tanto, esta practica debe ser monitoreada cuidadosamente.

Las causas importantes de la neurotoxicidad de la bilirrubina en todo el mundo
son los trastornos hemoliticos y afecciones idiopaticas, pero la preponderancia
relativa de la deficiencia de G6PD, ABO la incompatibilidad, la enfermedad de
Rhesus y las condiciones idiopaticas y otras condiciones hemoliticas varian

través de las regiones del mundo.

Tabla |

Factores de riesgo para hiperbilirrubinemia neonatal grave




Factores genéticos

+ Sindrome de Gilbert

+ Sindrome de Crigler-Najjar

+ Sindrome de Alagille

* 3 talasemia

» Deficiencia de glucosa-6-fosfato deshidrogenasa

* Polimorfismo de bilirrubina glucuronosiltransferasa

* Deficiencia de piruvato quinasa

* Defectos estructurales de eritrocitos (incluyendo esferocitosis hereditaria y eliptocitosis)

» Galactosemia

Factores maternos

* Raza o grupo étnico (raza asiatica o negra)

+ Antecedentes familiares de ictericia severa

* Primiparidad

* Embarazo en la adolescencia

* Diabetes

* Incompatibilidad de Rhesus.

* incompatibilidad ABO

+ Uso de drogas durante el parto (que incluyen oxitocina, prometazina y bupivacaina)

« Lactancia materna exclusiva.

Factores perinatales

. Modo de entrega (nalgas vs vértice, instrumentacion)
. Traumatismo al nacer (cefalohematoma o hematomas importantes, extravasacion) « Asfixia al
nacer

. Sujecion retrasada del cordén.




* Infecciones congénitas (incluyendo citomegalovirus vy sifilis)

* Sepsis

Factores neonatales

+ Sexo masculino

» Prematuridad o bajo peso al nacer y pequefia para la edad gestacional
* Hipotiroidismo

* Policitemia

* Hipoglucemia

* Bajo consumo de leche materna, deshidratacion o pérdida de peso.

* Ictericia por la leche materna.

Otros factores de riesgo y marcadores.

. Hermano anterior recibio fototerapia o transfusién de intercambio.

. Bilirrubina sérica total previa a la descarga o concentracion de bilirrubina transcutanea en el
zona de alto riesgo

. Uso de agentes hemoliticos (p. Ej., Productos a base de naftalina o mentol) Grupos

poblacionales deficientes en fosfato deshidrogenasa en glucosa-6

. Deficiencia de folato

. Aflatoxinas

. hipotermia

. Nacimiento fuera de un centro de salud

Adaptado de Dennery et al, Pautas del Instituto Nacional de Excelencia en Salud y Atencién, Directrices
Academia Americana de Pediatria, y Olusanya et al.




LACTANCIA MATERNA E ICTERICIA

Esta bien establecido que los lactantes alimentados con leche materna tienen

niveles mas altos de bilirrubina que los lactantes alimentados con biberon.

Los bebés alimentados con leche materna tienen tres veces mas probabilidades
de desarrollar niveles de bilirrubina total superiores a 12 mg/dL y seis veces mas
probabilidades de desarrollar niveles de bilirrubina total mas altos que 15 mg/dL
como lactantes alimentados con biberdn. Se han descrito dos fendmenos que
asocien la leche materna y la ictericia — ictericia por lactancia y la ictericia por
la leche materna, hay considerables superposicion entre las dos entidades y
pueden ser indistinguibles unos de otros en algunos bebés. La ictericia por
lactancia materna suele comenzar dentro de 2 a 4 dias de vida y picos entre los
dias 3 y 6 de la vida. Aproximadamente el 10% de los lactantes desarrollan
ictericia por lactancia materna. Varios factores relacionados principalmente con
el proceso de lactancia materna pueden contribuir al desarrollo de la ictericia por
lactancia. Deshidratacion, pobre ingesta calorica, y aumento de la circulacion
enterohepatica han estado implicados en la causa de la ictericia por lactancia
materna pero aumento de la circulacion enterohepatica parece ser el principal
mecanismo responsable por el amamantamiento de inicio temprano .Los bebés
amamantados toman menos calorias que bebés alimentados con biberén y una
asociacion entre disminucion de la ingesta caldrica y se ha demostrado un
aumento en el cantidad de bilirrubina reabsorbida del intestino. Los recién
nacidos alimentados con leche materna también evacuan menos heces y
excretan significativamente menos bilirrubina en sus heces que los bebés

10



alimentados con biberdn en los primeros 3 dias de vida. La ictericia por lactancia
no se gestiona limitando la lactancia materna, sino estimulando la lactancia
materna. Mejorar la ingesta de leche aumentando las tomas resulta en un
aumento de la ingesta calorica, aumento de peso, aumento del paso de meconio

y niveles mas bajos de bilirrubina y se recomienda ampliamente por la AAP.

La segunda forma de ictericia notificada de otra manera en bebés sanos
amamantados es ictericia de la leche materna. La ictericia por la leche materna
suele aparece alrededor de los dias 4 a 7 de vida y picos entre los dias 5y 15 de
la vida. Varias teorias existen para explicar este patron de ictericia, pero ninguno
se ha confirmado inequivocamente. Se cree, sin embargo, que los ingredientes
encontrados en la leche materna son la base principal para la ictericia de la leche
materna. Las hipotesis tempranas propusieron que las sustancias encontradas
en la leche materna, particularmente la 3 alfa 20 beta pregnanediol (un metabolito
esteroide de la progesterona) y acidos grasos libres, inhiben la actividad UGT e
interfieren con la conjugacién de la bilirrubina. Ha habido poca evidencia para
apoyar esta teoria, sin embargo. Los mecanismos mas probables; se cree que
estan relacionados con el aumento de la absorcion intestinal de la bilirrubina a la
circulacion. La actividad de beta-glucuronidasa es mas alta en la leche materna
que la férmula y puede desempefar un papel en la ictericia por leche materna.
La sal biliar que estimula la lipasa, que se encuentra en la leche materna,
aumenta la absorcion de grasa, que se cree que esta asociado con una mayor
absorcion de la bilirrubina intestinal. Se ha reducido la formacién de urobilinégeno

en los bebés amamantados también pueden desempefiar un papel en la mama
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ictericia por la leche. Lactantes alimentados con leche materna excreta urobilina
en sus heces mas tarde que los bebés alimentados con leche maternizada. La
flora intestinal que se encuentra en lactantes que se alimentan con leche materna
difiere de los alimentados con formula, esta diferencia puede ser responsable de
la formacion mas lenta de urobilina y aumento de la resorcion de la bilirrubina en

el intestino.

RECIEN NACIDOS PRETERMINO

Los recién nacidos pretérmino tienen un mayor riesgo de hiperbilirrubinemia
neonatal y sus consiguientes complicaciones neurotoxicas que los recién nacidos
a término. La razon principal para esta mayor propension; es la inmadurez de la
enzima conjugadora de bilirrubina, UDP-glucuronosiltransferasa 1A1 (UGT1A1)
en el neonato prematuro. La actividad baja de UGT1A1 es universal en recién

nacidos a término, en la que su actividad es del 1% de la de los adultos.

Con la disminucién de la edad gestacional (AG), la actividad de la enzima se
vuelve progresivamente menos activa, con un aumento resultante en el riesgo de
desarrollar hiperbilirrubinemia y neurotoxicidad por bilirrubina, incluso en
prematuros tardios (34 a 36 semanas de EG) y en el recién nacido de término

temprano(38 semanas EG).

El kernicterus ocurre a concentraciones menores de Bilirrubina sérica total,
incluso sin signos neuroldgicos agudos. No esta claro, sin embargo, a qué valor
de la bilirrubina se produce lesion del sistema nervioso central. Sin embargo

valores de bilirrubina total tan bajos como 10 a 14 mg/dL (171.0 a 239.5 mol / L)
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han dado como resultado formas mas leves de disfuncién neuroldgica inducida

por bilirrubina (BIND) en bebés prematuros.

ENFERMEDAD HEMOLITICA DEL RECIEN NACIDO

La destruccién de eritrocitos fetales y del recién nacido mas comunmente resulta
de Rh o Incompatibilidad ABO. La isoinmunizacion de Rh requiere una mujer Rh
negativa que ha desarrollado anticuerpos al antigeno Rh y un feto Rh negativo.
El desarrollo de anticuerpos contra el antigeno Rh lleva lugar después de la
exposicion a la sangre Rh-positivo, que puede ocurrir a partir de una transfusion
de sangre inadecuadamente compatible o transfusiéon de sangre fetal-materna
durante el embarazo, aborto, amniocentesis, o parto. Los anticuerpos 1gG
atraviesan la placenta y destruyen los hematies Rh positivos. La administracion
prenatal de inmunoglobulina anti-D (p. ej., Rho- GAM) a las mujeres Rh negativo
disminuyen significativamente la incidencia de la enfermedad del Rh. A diferencia
de la enfermedad de Rh, la incompatibilidad ABO no requiere exposicion previa
a un tipo de sangre diferente. Incompatibilidad ABO se observa en las madres
que son tipo O y los bebés que son de tipo A o B. Los individuos con la sangre
del grupo O tienen anticuerpos IgG naturales al grupo A y B, que pueden cruzar
la placenta y destruir a los hematies fetales. De forma natural los anticuerpos
encontrados en madres con tipo A o la sangre de tipo B son en su mayoria
anticuerpos IgM, que no cruzan la placenta. La incompatibilidad a grupo
sanguineo ABO es la causa mas frecuente de enfermedad hemolitica en recién
nacidos; sin embargo, la enfermedad es generalmente mas leve que la

enfermedad de Rh.
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En un informe global de Bhutani et al, la prevalencia de la enfermedad hemolitica
por Rh en todo el mundo se estim6 en 276 / 100,000 nacidos vivos, traduciendo
a 373,300 bebés en 2010 [9]. Ademas de Europa / Asia Central, Asia del Sury
Subsahariana. Se encontré que Africa tiene la prevalencia mas alta, estimada en
aproximadamente 386 / 100,000 nacidos vivos. Esto contrasta con una
prevalencia estimada de 2.5 / 100,000 nacidos vivos en personas de altos
ingresos que son paises con sistemas de atencion médica bien establecidos que

ofrecen atencion perinatal-neonatal avanzada para madres embarazadas.

De las enfermedades hereditarias causantes hemoliticas. La deficiencia de
glucosa-6-fosfato deshidrogenasa (G6PD) ha recibido considerable atencion
recientemente como una causa importante de hiperbilirrubinemia neonatal. G6PD
es una enzima que se encuentra en todas las células del cuerpo, y juega un papel
importante en la proteccion de las células, especialmente los hematies, del dafo
oxidativo. En ausencia de G6PD, las células se vuelven vulnerables a la oxidacion
resultante, en la deficiencia de G6PD la muerte celular, hemodlisis e
hiperbilirrubinemia pueden ser desencadenados por el estrés oxidativo
provocado por sepsis y exposicidon a varios agentes, incluido el naftaleno (que se
encuentra en bolas de polilla), agentes utilizados para la antisepsia del cordon
umbilical, leche materna de madres que han comido habas, y productos de
limpieza del hogar. La deficiencia de G6PD es un trastorno ligado a X y la
deficiencia enzimatica mas comun conocida afecta 200 a 400 millones de
personas en todo el mundo. Los grupos mas afectados incluyen Africa, Sur

Europea, Medio Oriente, incluyendo el Mediterraneo, y asiaticos. Aunque la
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incidencia global de la deficiencia de G6PD es alta, en los Estados Unidos es
baja (0.5% —2.9%), recientemente se ha implicado como una causa importante
del kernicterus. Johnson y asociados reportaron que de 80 nifios con kernicterus,
19 (24%) tenian deficiencia de G6PD. Doce (63.2%) de estos infantes eran
afroamericanos. Aunque tradicionalmente no se ha prestado mucha atencion
pagado a G6PD en América del Norte, deficiencia de G6PD actualmente se
reconoce como una causa importante de hiperbilirrubinemia neonatal y

kernicterus.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El Hospital Pediatrico Villa de la Secretaria de Salud de la Ciudad de México es
una institucién que se ubica en el norte de la Ciudad de México, en el que existe
una importante tasa de ingresos a la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales
al ano, y representa un verdadero centro de concentracion donde se atienden
pacientes con alto riesgo neonatal. En esta institucion se ha observado una alta
tasa de casos de hiperbilirrubinemia siendo la primera causa de ingreso en los
ultimos 3 afios, no existian aun datos estadisticos acerca de los factores de riesgo
asociados a hiperbilirrubinemia neonatal dentro de su Unidad de Cuidados
Intensivos Neonatales por lo que se considera importante este estudio para

determinar acciones preventivas para esta patologia.

JUSTIFICACION

La hiperbilirrubinemia es la condicion mas comun que requiere evaluacion y

tratamiento en recién nacidos. La manifestacién clinica de la hiperbilirrubinemia
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es la ictericia la cual ocurre en el 60% de los recién nacidos de término y casi en
todos los prematuros, en comparacién con afecciones como la hipertensién
pulmonar persistente del recién nacido, enfermedades cardiacas congénitas que
requieren farmacologia avanzada y estrategias de tratamiento tecnoldgico; la
hiperbilirrubinemia parece ser eclipsada y puede perder la atencion que merece
como condicion que tiene efectos potencialmente devastadores. Tan graves son
sus consecuencias que la Academia Americana de Pediatria (AAP) emitié dos
lineamientos de practica en el manejo de hiperbilirrubinemia y La Comision
Conjunta emitié la Guia revisada para prevenir kernicterus: alerta de eventos

centinela.

La ictericia afecta al menos al 60% de los recién nacidos de término y el 80% de
los recién nacidos prematuros, lo que sugiere que alrededor de 84-112 millones
de los 140 millones de bebés nacidos anualmente en el mundo desarrollara esta
condicion en las primeras 2 semanas de vida. Aproximadamente uno de cada

diez bebés recién nacidos tiene probabilidad de desarrollar ictericia.

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 afectacion neurolégica, debido al potencial
de neurotoxicidad. Casos de Kernicterus siguen reportandose en todo el mundo,
hasta la fecha. La incidencia es muy dificil de conocer con precisién, porque no
es una patologia de reporte obligatorio, pero se estima es de entre 1,7 a 30 por
1000 nacidos vivos en paises desarrollados, siendo mucho mayor en paises en
vias de desarrollo. No solo el neonatélogo, sino también el pediatra debe conocer
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el manejo de la hiperbilirrubinemia severa, porque de acuerdo a la literatura, 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. 18

OBJETIVO

El objetivo de este trabajo fue Identificar cuales son los factores maternos,
perinatales y neonatales asociados a la presencia de hiperbilirrubinemia asi como
las caracteristicas epidemiologicas de los pacientes mayores de 35 SDG que
requieren hospitalizacion en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del

Hospital Pediatrico Villa.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Identificar los factores de riesgo maternos asociados para hiperbilirrubinemia en

recién nacidos mayores a 35 SDG.

Identificar los factores de riesgo neonatales asociados para hiperbilirrubinemia en

recién nacidos mayores a 35 SDG.

Identificar los factores de riesgo perinatales asociados para hiperbilirrubinemia en

recién nacidos mayores a 35 SDG.

2. MATERIAL Y METODOS

TIPO DE DISENO

Se diseid un estudio observacional, descriptivo, trasnversal, en el Servicio de
Neonatologia del Hospital Pediatrico Villa de la Secretaria de Salud de la ciudad
de México. Los datos se obtuvieron de los expedientes clinicos de los pacientes

17



ingresados en el servicio de neonatologia durante el periodo de Enero a

Diciembre de 2018.

Los criterios de inclusion fueron: recién nacidos mayores a 35 SDG que
ingresaron a la UCIN del Hospital pediatrico Villa por hiperbilirrubinemia, recién
nacidos de género femenino y masculino, recién nacidos entre 1 y 28 dias de vida
durante el aio 2018. Considerando como hiperbilirrubinemia la bilirrubina sérica
total aumenta por encima del percentil 95 para la edad (zona de alto riesgo)
durante la primera semana de vida, siendo considerada como hiperbilirrubinemia
la concentracion de bilirrubina no conjugada que requiere tratamiento con
fototerapia que varia con la edad postnatal y la causa de la afeccién (tipicamente

bilirrubina sérica total [Bilirrubina total 12 mg/dL o 205 pmol/L).

Se excluyeron aquellos pacientes con mas de 28 dias de edad corregida. Se

eliminaron los pacientes que no tuvieran datos completos en el expediente.

Se realiz6é una revisidn bibliografica para determinar cuales son los factores de
riesgo mas importantes para la presencia de hiperbilirrubinemia en diferentes
paises para ser considerados como variables a estudiar y con ello determinar la
prevalencia de estos factores de riesgo en la unidad de Cuidados Intensivos

neonatales del Hospital Pediatrico Villa.

VARIABLES

Se consider6 a los factores de riesgo maternos como variable cualitativa nominal,
dentro de los cuales se estudid a la Incompatibilidad a Rh y a grupo ABO asi
como edad materna. Los factores de riesgo neonatales se consideraron como
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variable cualitativa nominal y se incluyd en este grupo al sexo, la edad
gestacional, edad posnatal, peso al nacer, policitemia y bajo consumo de leche
materna o deshidratacién. En cuanto a los factores de riesgo perinatales, se
consideraron como cualitativos nominales e incluyeron la via de nacimiento asi
como lesiones asociadas a la via de nacimiento y sepsis.

por encima del
percentil 95 para la
edad (zona de alto
riesgo) durante la
primera semana de
vida, sera
considerada como
hiperbilirrubinemia

TECNICAS Y PROCEDIMIENTOS

VARIABLE TIPO DEFINICION ESCALA CALIFICACION
i OPERACIONAL
(Indice/indica DE
dor) .
MEDICION
Hiperbilirrubin | Dependiente | Cuando la bilirrubina | Cualtitativa | Niveles séricos de bilirrubina total
emia sérica total aumenta
Nominal

Concentracion de
bilirrubina no
conjugada que
requiere tratamiento
con fototerapia que
varia con la edad
postnatal y la causa
de la afeccion
(tipicamente
bilirrubina sérica total
[Bilirrubina total 12
mg/dL o 205 ymol/L)
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Edad
gestacional

Indepen

Fecha de ultima
menstruaciéon que
cuando se registrod
una diferencia de * 2
semanas de
gestacion, con la
valoracion clinica
(Capurro o Ballard),
se dio el valor de esta

ultima.

Cuantitativa
discreta

Semanas

Género

Independient
e

Categoria de un
individuo basada en
los cromosomas
sexuales y
caracteristicas
fenotipicas en cuanto
a su papel
reproductivo.

Cualitativa

nominal

Dicotéomica

1.Masculino

2.Femenino

Factores de
riesgo
maternos

Independient
e

Factores maternos
relacionados con la
presencia de
hiperbilirrubinemia
neonatal

Cualitativa
nominal

Incompatibilidad de Rhesus.
Incompatibilidad ABO
Edad materna

Diabetes Materna

Factores de
riesgo
neonatales

Independient

e

Factores maternos
relacionados con la
presencia de
hiperbilirrubinemia
neonatal

Cualitativa
nominal

Prematuridad o bajo peso al nacery
pequeno para la edad gestacional
Policitemia

Bajo consumo de leche materna,
deshidratacion o pérdida de peso.
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Factores de Independient | Factores perinatales | Cualitativa | Via de nacimiento

riesgo e relacionados con la | nominal

perinatales presencia de Lesiones asociadas a la via de
hiperbilirrubinemia o
neonatal nacimiento(cefalohematoma o

hematomas importantes)

Sepsis

1. Previa autorizacién del protocolo por parte del comité de investigacion, de
acuerdo al censo diario de ingresos de la Unidad de Cuidados intensivos
neonatales del Hospital Pediatrico Villa

2. Se tomo6 el expediente de los pacientes con diagndstico de
Hiperbilirrubinemia en el periodo que comprende del mes de enero 2018 a
diciembre 2018 diagnosticado previamente por médicos adscritos de
acuerdo a la clinica y estudios de laboratorio tomados previamente,

3. Se utilizé una base de datos con los siguientes datos a recabar:

Folio, expediente, Sexo, Edad, signos vitales al ingreso, Laboratorios
al ingreso: Hemoglobina ,hematocrito, Glucosa, Sodio, Potasio,
Creatinina, BUN, Bilirrubina total Bilirrubina Directa Bilirrubina Indirecta,
Peso al ingreso, peso al nacer, semanas de edad gestacional, edad a la
que desarroll6 ictericia, consumo de leche_materna, complicaciones, tipo
de complicaciones, via de nacimiento, diabetes materna, edad_materna,
incompatibilidad a grupo, incompatibilidad RH, sepsis, lesiones
asociadas a la via de nacimiento, peso bajo al nacer, preamturez,
hipotiroidismo, deshidratacién, policitemia, asfixia perinatal,infecciones

congénitas, dias de hospitalizacion y diagndstico de ingreso.
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TAMANO DE LA MUESTRA

Se tomo el expediente de los pacientes con diagndstico de Hiperbilirrubinemia en
el periodo que comprende del mes de enero 2018 a diciembre 2018 realizando

un muestreo tipo censo con un total de muestra de 80 pacientes.

PROGRAMA ESTADISTICO Y BASES DE DATOS

Para el andlisis, se empled el paquete estadistico de STATA v.14.2. El valor de

significancia estadistica se establecid en p < 0.05.

ASPECTOS ETICOS

El presente trabajo respeta las normas institucionales nacionales e
internacionales que rigen la investigacion en seres humanos en nuestro pais. Se
incluye la Ley General de Salud titulo quinto. Investigacion para la salud, capitulo
unico. La Norma Oficial Mexicana NOM-012 SSA3-2012 que establece los
criterios para la ejecucion de proyectos de investigacion para la salud en seres
humanos y el reglamento de la Ley General de Salud en materia de investigacion
para la Salud. Considerando lo especificado en el reglamento de la Ley General
de Salud titulo segundo de los aspectos éticos de la investigacién en seres
humanos capitulo I, el presente trabajo se considera como investigacién sin
riesgo ya que se basa en la captura de informacion proveniente del expediente
clinico del paciente. Los procedimientos de este estudio se apegan a las normas
éticas , al reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacién y
se llevda a cabo en plena conformidad con los principios de la Declaracion de

Helsinki.
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ANALISIS ESTADISTICO

Se realizd la prueba de normalidad de los datos de cada una de las variables
utilizando las medidas de forma de sesgo y curtosis, asi como, la prueba de

Shapiro-Wilks.

Las medidas de tendencia central y de dispersion utilizadas para las variables
cuantitativas con distribucion normal que se utilizaron fueron la media y la
desviacién estandar; en el caso de las variables cuantitativas sin distribucién

normal de los datos fueron empleadas la mediana y el rango interquartil.

Para realizar la comparacién entre las medidas de tendencia central entre ambos
sexos, se realizd en las variables cuantitativas con distribucion normal la prueba
t de student, y en las variables sin distribucion normal la prueba Wilcoxon

ranksum. En las variables categodricas se utilizd chi-square Pearson’s test.

Se realiz6 la caracterizacion de los sujetos de acuerdo a los factores de riesgos

maternos, perinatales y neonatales.

Se realizé un analisis estratificado por sexo, de acuerdo a los factores de riesgo
maternos, perinatales y neonatales, en los cuales, se categorizaron a variables
cuantitativas (con base en el percentil 25, 50 y 75) para obtener las medidas de
frecuencia de cada uno de ellos, a través del calculo de prevalencias, asi como,

medidas de asociacién, tales como la razén de prevalencias.

Para el analisis, se empled el paquete estadistico de STATA v.14.2. El valor de

significancia estadistica se establecié en p < 0.05.
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RESULTADOS

La poblacion de estudio se encuentra conformada en 58.8% por hombres, y el
41.2% por mujeres, con una edad de 5 dias (RIQ 2.5) en los hombres, y en las
mujeres de 3 (RIQ 4) dias, con un promedio de 38.7 semanas de gestacion, con
un peso promedio al nacer de 2.9 kg (DS 0.4) y al ingreso de 2.8 (DS 0.4), siendo

valores similares en ambos sexos. (Tabla Il) (Figura 1)

Figura 1. Medias de peso al nacer y al ingreso de pacientes con
hiperbilirrubinemia neonatal.

1.2

B Hombres

B Mujeres

Género

En ambos grupos, la mediana de dias de hospitalizacién fue de 4 (IQR 1), y para
el desarrollo de hiperbilirrubinemia fue de 4 (p50, IQR 1) en los hombres, y de 3

dias (p50, IQR 1.5) en las mujeres. (Figura 2)
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Figura 2. Medianas de dias de hospitalizacién y para
desarrollar hiperbilirrubinemia en pacientes neonatos.
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Los signos vitales de frecuencia cardiaca (media 138.2 Ipm), frecuencia
respiratoria (media 44 rpm) y la temperatura (p50 37 °C) se encuentran dentro de

los rangos normales.

Los valores de hemoglobina (p50 16.5 gr/dL), hematocrito (media 50.1%),
glucosa (media 72.6 mg/dL), creatinina (p50 0.4 mg/dL), BUN (p50 15
mg/dL),potasio (media 4.7 mEg/L), sodio (p50 143 mEq/L) y bilirrubina indirecta
(p50 0.4 mEg/L) se encuentran dentro de rangos normales; sin embargo, el valor
de la bilirrubina indirecta se encuentra aumentado (media 18.3 mEq/L) debido al
tipo de poblacion que se esta analizando (neonatos con hiperbilirrubinemia).

(Gréfica 3) (Grafica 4)
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Figura 3. Mediana del valor de bilirrubina directa en
pacientes con hiperbilirrubinemia neonatal.
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Figura 4. Valor promedio de bilirrubina indirecta en
pacientes con hiperbilirrubinemia neonatal.
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En la poblacion de estudio, unicamente se registr6 una complicacién (1.5%),

debido a un choque séptico.
FACTORES PERINATALES

Entre las caracteristicas de los sujetos de estudio de tipo perinatales, se puede
observar que el 66.2% de los participantes nacié por parto vaginal, observandose
que el porcentaje de las mujeres fue mayor (75%) en comparacion con el de los
hombres (60%). El 33.8% de los sujetos naci6é por cesarea, siendo mayor su
prevalencia en hombres (40%) que en las mujeres (25%). (Tabla 2) (Grafica 7)
Tabla ll. Caracterizacién de factores de riesgo perinatales en pacientes con

hiperbilirrubinemia neonatal.

Total
Caracteristicas perinatales (:—28) Hombres (n=40) | Mujeres (n=28) | Valorp
Via de nacimiento 0.79
Parto [n(%)] 45 (66.2) 24 (60) 21 (75) -
Cesarea [n(%)] 23 (33.8) 16 (40) 7 (25) -
Sepsis [n(%)] 10 (14.7) 5(12.5) 5(17.9) 0.31
Lesiones [n(%)] 1(1.5) 0 1(3.6) 0.62
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Figura 5. Frecuencias de partos y cesareas en pacientes
con bilirrubinemia neonatal.
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Se reportaron 10 eventos de sepsis durante la etapa perinatal, lo cual representa

el 14.7%, presentandose en el 12.5% en hombres y en el 17.9% en las mujeres.

Unicamente se tiene el registro de un evento de lesion (1.5%) en las mujeres

(3.6%). (Figura 6)

Figura 6. Frecuencia de sepsis y lesiones en pacientes con
hiperbilirrubinemia neonatal.
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Existe el antecedente de prematuridad en el 5.8% de la poblacién total (n=4),
presentandose en el 5% de los hombres y en el 7.1% de las mujeres. El
antecedente neonatal con mayor frecuencia fue la deshidratacién en un 76.5%

(n=52), presentandose en el 80% de los hombres y el 71.4% de las mujeres.
Finalmente, se registraron dos antecedentes de policitemia (3%), ocurridos en el
7.1% de las mujeres. Se observa que existieron dos sujetos, un hombre (2.5%)

y una mujer (3.6%) con el diagnéstico de bajo peso al nacer.

Figura 7. Frecuencia de prematuridad y deshidratacién
en pacientes con hiperbilirrubinemia neonatal.
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Figura 8. Frecuencia de policitemia y bajo peso al nacer
en pacientes con hiperbilirrubinemia neonatal.
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Tabla Ill. Caracterizacion de variables sociodemogréficas y

biolégicas en pacientes con hiperbilirrubinemia neonatal.

Caracteristicas neonatales I:::Is) Hombres (n=40) | Mujeres (n=28) | Valor p

Edad (dias) [p50 (IQR)] 5(3) 5(2.5) 3(4) 0.02
Semanas de gestacion [media (DS)] 38.7(1.5) 38.8 (1.5) 38.5(1.6) 0.56
Peso al nacer (kg) [media (DS)] 2.9 (0.5) 3.0(0.5) 2.9 (0.5) 0.56
Peso al ingreso (kg) [media (DS)] 2.8(0.4) 2.9 (0.5) 2.7 (0.4) 0.24
Dias de hospitalizacion [p50 (IQR)] 4(1) 4(1) 4(2) 0.84
Dias para desarrollar hiperbilirrubinemia [p50 3(3) 4(4) 3(1.5) 0.11
(1aR)]

Frecuencia cardiaca (Ipm) [media (DS)] 138.2 139.1 (14.5) 137.0(12.3) 0.51

(13.6)
Frecuencia respiratoria (rpm) [media (DS)] 44.0 (8.3) 44.3 (8.1) 43.6 (8.8) 0.75
Temperatura (°C) [p50 (IQR)] 37 (1.1) 36.8 (0.7) 37 (1.1) 0.18
Hemoglobina (gr/dL) [p50 (IQR)] 16.5(3.1) 16.2 (3.1) 17 (3.2) 0.96
Hematocrito (%) [media (DS)] 50.1(7.2) 50.6 (6.9) 495 (7.7) 0.52
Glucosa (mg/dL) [media (DS)] 72.6 (22.8) 71.5(20.1) 74.2 (26.4) 0.63
Creatitina (mg/dL) [p50 (IQR)] 0.4 (0.4) 0.4 (0.5) 0.6 (0.4) 0.49
BUN (mg/dL) [p50 (IQR)] 15 (17) 15 (17.5) 17.5 (18) 0.24
Potasio (mEq/L) [media (DS)] 4.7 (0.7) 4.8(0.7) 4.6(0.7) 0.11
Sodio (mEqg/L) [p50 (IQR)] 143 (9.5) 143.5 (10.5) 141.5 (9) 0.16
Bilirrubina directa (mEq/L) [p50 (IQR)] 0.4 (0.2) 0.5(0.2) 0.4 (0.3) 0.56
Bilirrubina indirecta (mEq/L) [media (DS)] 18.3(5.4) 18.7 (5.3) 17.6 (5.7) 0.4
Complicaciones [n(%)] 1(1.5) 1(2.5) 0 0.05
Choque séptico [n(%)] 1(100) 1(100) 0 -

Deshidratacion [n(%)] 52 (76.5) 32 (80) 20 (71.4) 0.59
Bajo peso al nacer [n(%)] 2(2.9) 1(2.5) 1(3.6) 0.72
Prematuridad [n(%)] 4(5.8) 2 (5) 2(7.1) 0.73
Policitemia [n(%)] 2(3.0) 0 2(7.1) 0.6
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Texto escrito a máquina
Tabla III. Caracterización de variables sociodemográficas y  


FACTORES MATERNOS Entre las caracteristicas maternas se encuentran que
la mediana de edad fue de 23 afios (RIQ 7.5), siendo menor en los hombres (p50

22, RIQ 6.5), en comparacion con la del grupo de las mujeres (p50 24.5, RIQ 7).

Figura 9. Edad materna en pacientes con
hiperbilirrubinemia.

B Hombres

B Mujeres

Sexo

9) Con respecto a la incompatibilidad por grupo sanguineo, se presentaron 8
casos (11.8%), de los cuales 6 de ellos fueron en los hombres (15%) y 2 en
mujeres (7.1); sobre la incompatibilidad con el RH, se presentaron 6 sujetos con
dicho antecedente (8.8%), de los cuales, se vieron afectados el 7.5% de los

hombres y el 10.7% de las mujeres.
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Tabla IV. Caracterizacion de variables maternas en pacientes con
hiperbilirrubinemia neonatal.

Total
Caracteristicas maternas (:_: 8) Hombres (n=40) | Mujeres (n=28) | Valorp
Edad materna (afos) [p50 23 (7.5) 22 (6.5) 24.5(7) 0.09
(R1Q)]
Incompatibilidad grupo 8(11.8) 6 (15.0) 2(7.1) 0.05
[n(%)]
Incompatibilidad RH [n(%)] 6 (8.8) 3(7.5) 3(10.7) 0.82
Figura 10 Incompatibilidad de grupo y RH en pacientes
con hiperbilirrubinemia neonatal.
7
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Incompatibilidad grupo Incompatibilidad RH

El factor de riesgo materno con mayor prevalencia en la poblacién de estudio y

en el grupo de los hombres fue la edad materna igual o menor a 23 afios (54% y

60%, respectivamente), seguido de la edad materna mayor o igual a 24 afios
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(46% y 40%), posteriormente de incompatibilidad de grupo sanguineo (12% vy

15%) y de RH (9% y 8%). En el grupo de las mujeres, el principal factor de riesgo

materno fue la edad materna igual o mayor a 24 afios (54%), seguido de la edad

materna menor o igual de 23 afios (46%), incompatibilidad de RH (11%) y de

grupo sanguineo (7%). (Tabla 4) (Grafica 11)

Tabla V. Prevalencia de factores de riesgo maternos en la poblacién total

Y por sexo.
Factores de riesgo | No. Sujetos | Prevalencia)No. hombres PrevalencialNo. mujeres Prevalencia
con con
factor de en facto.r de en facto.r de .

maternos ;‘:\e:fé(;) poblacién zg;go (n=] hombres :Le:,zc;) en mujeres
Edad materna

<23 afios 37 0.54 24 0.60 13 0.46

> 24 afios 31 0.46 16 0.40 15 0.54
Incompatibilidad 8 0.12 6 0.15 2 0.07
grupo
Incompatibilidad 6 0.09 3 0.08 3 0.11
RH
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Grafica 11. Prevalencia de factores de riesgo maternos
para hiperbilirrubinemia.
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Los principales factores de riesgo perinatales en la poblacion de estudio fueron
la deshidratacion (76%), parto (66%), cesarea (34%) y sepsis (15). En los

hombres, los principales fueron la deshidratacién (80%), cesarea (60%) y parto
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para hiperbilirrubinemia.
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Grafico 12. Prevalencia de factores de riesgo perinatales
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(40%). En las mujeres, la cesarea fue el principal factor de riesgo perinatal (75%),

seguido de la deshidratacion (71%), parto (25%) y sepsis (18%). (Tabla 5)

(Grafica 12)

Tabla VI. Prevalencia de factores de riesgo perinatales en la poblacién
total y por sexo.

Factores de riesgo No. Sujetos | Prevalencia | No. hombres con |Prevalencia |No. mujeres con | Prevalencia
T factor de riesgo el factor de riesgo en hombres factor de riesgo AT
(n=68) (n=40) (n=28)
Via de nacimiento
Parto 45 0.66 16 0.40 7 0.25
Cesarea 23 0.34 24 0.60 21 0.75
Sepsis 10 0.15 5 0.13 5 0.18
Lesiones 1 0.01 0 0.00 1 0.04

El factor de riesgo neonatal con mayor frecuencia fue la deshidratacion en un
76.5% (n=52), presentandose en el 80% de los hombres y el 71.4% de las

mujeres, seguido de edad menor a 5 dias (72%), seguido de sexo hombre (59%),
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menos o igual a 38.7 semanas de gestacion (51%) y finalmente peso al nacer

menor a 2.9 kg (47%). (Tabla 6) (Grafica 13)

Grafica 13. Prevalencia de factores de riesgo neonatales
para hiperbilirrubinemia.
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Tabla VII. Prevalencia de factores de riesgo neonatales en la poblaciéon

Factores de riesgo No. Sujetos | Prevalencia | No. hombres con |Prevalencia |No. mujeres con|Prevalencia
factor de riesgo ., | factorde riesgo factor de riesgo .
neonatales en poblacién en hombres en mujeres
(n=68) (n=40) (n=28)
Sexo
Hombres 40 0.59
Mujeres 28 0.41
Edad (dias)
<5dias 49 0.72 24 0.6 25 0.89
>5 dias 19 0.28 16 0.4 3 0.11
Semanas de gestacion
<38.7sdg 35 0.51 18 0.45 17 0.61
>38.8sdg 33 0.49 22 0.55 11 0.39
Peso al nacer
<2.9kg 32 0.47 17 0.425 15 0.54
>3 kg 31 0.46 20 0.5 11 0.39
Bajo peso al nacer 2 0.03 0.03 0.04
Prematuridad 0.06 2 0.05 2 0.07
Deshidratacién 52 0.76 32 0.80 20 0.71
Policitemia 2 0.03 0 0.00 2 0.07

Al observar las medidas de asociacion, es decir, las razones de prevalencia, se

puede observar que los hombres neonatos expuestos a los siguientes factores,

tienen mayor riesgo de padecer hiperbilirrubinemia, en comparacion con las

mujeres del mismo grupo etario: edad materna <23 afios (RP 4.6),67),

incompatibilidad de grupo sanguineo (RP 7.5), incompatibilidad RH (RP 2.67),
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parto (RP 1.6), prematuridad (RP 1.2), edad menor a 5 dias (RP 1.2), menos de
38.7 semanas de gestacion (RP 1.13), peso al nacer mayor a 3 kilogramos (RP

1.28).

En cambio, las mujeres neonatas expuestas a los siguientes factores de riesgo,
tienen mayor probabilidad de padecer hiperbilirrubinemia, en comparacién con
los hombres del mismo grupo etario: cesarea (RP 1.25), sepsis (RP 1.4), mayor
o igual de 38.8 semanas de gestacion (RP 1.4) y peso al nacer menor de 2.9 kgs

(RP 1.26).

De la misma manera, se puede observar que en los neonatos hombres y mujeres
no existe diferencia estadisticamente significativa entre los factores de bajo peso

al nacer y deshidratacion (RP1).

Finalmente, se puede observar que el factor de riesgo materno para
hiperbilirrubinemia con mayor fuerza de asociacion por sexo es la
incompatibilidad de grupo sanguineo; de los perinatales es la via de nacimiento
por parto, y de los neonatales es el peso al nacer mayor a 3 kgs.

Tabla VIIl. Razén de prevalencias de factores de riesgo maternos,
perinatales y neonatales para hiperbilirrubinemia.

Razén de prevalencias
Clasificacion Factores de riesgo -
(Referencia sexo hombre)
Edad materna < 23 afios 4.62
Edad materna > 24 afios 2.67
Maternos
Incompatibilidad grupo 7.50
Incompatibilidad RH 2.67
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Parto 1.6
Perinatales Cesadrea 0.8
Sepsis 0.7
Bajo peso al nacer 1.0
Prematuridad 1.2
Deshidratacion 1.0
Edad < 5 dias 1.20
Neonatales Edad > 5 dias 0.70
< 38.7 sdg 1.13
> 38.8 sdg 0.89
Peso al nacer < 2.9 kg 0.80
Peso al nacer > 3 kg 1.28
DISCUSION

En nuestro estudio se observé un predominio del sexo masculino con 58.8%
hombres, y 41.2% mujeres lo cual coincide con la preponderancia masculina

que se ha observado en publicaciones.(19)

En cuanto a los factores de riesgo perinatales, la via de nacimiento como factor
de riesgo para la presencia de hiperbilirrubinemia, segun diversos articulos la
prevalencia fue del 72,2% en los recién nacidos via vaginal y del 74,1% en el
grupo nacido por cesarea, que no fue significativamente diferente (P = 0,58) Este
estudio no mostrd una correlacion significativa entre la ictericia neonatal en recién

nacidos a término y la via de parto.(15)

39




Las causas de hiperbilirrubinemia varian en diversos paises entre los que se
encuentran India por ejemplo en el cual en diversos estudios realizados en los
ultimos tres afos la incompatibilidad ABO fue la causa mas frecuente de
hiperbilirrubinemia  neonatal, seguido de idiopatica, prematuridad,
incompatibilidad Rh y deficiencia de glucosa 6 fosfato deshidrogenasa ademas
de otras causas menores. Asi mismo se observa preponderancia masculina.(19)
Mientras que en nuestro estudio se observé como causa preponderante principal

la deshidratacion con un porcentaje de 76%.

En América Latina en un estudio de 2017 realizado por Galindez se encontré que
las madres de los recién nacidos con ictericia predominantemente eran madres
jévenes entre los 16 y 20 anos (30,1%), lo cual coincide con el resultado de
nuestro estudio con una preponderancia de madres menores de 23 afios. (18) En

cuanto a los factores de riesgo neonatales:

El factor de riesgo neonatal con mayor frecuencia fue la deshidratacion en un
76.5% (n=52), presentandose en el 80% de los hombres y el 71.4% de las
mujeres ue se relaciona directamente con la lactancia materna de los cuales se
encontrd en esta investigacion que el 100% de los neonatos fueron alimentados
exclusivamente con lactancia materna, comparable a un estudio realizado en el
hospital Il Ramén Castilla de Lima, donde el 93,34% de los pacientes recibieron
lactancia materna exclusiva, factor de riesgo conocido para presentar
hiperbilirrubinemia pero con mayores beneficios que posibles dafios y un
mecanismo de asociacion aun no bien entendido, aunque se sugiere puede
deberse a ingesta reducida, inhibicién de la excrecion hepatica de bilirrubina por
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inhibiciéon de la enzima UDPGT, secundaria a la presencia de varias sustancias
en la leche materna como pregnane -diol 3, 20, acidos grasos libres, lipasas,
iones metalicos, esteroides y nucleodtidos, aumento en la reabsorcion de
bilirrubinas a nivel intestinal, disminucion de la eliminacion de meconio y

alteraciones en el metabolismo de los acidos biliares(18).

Otro factores que se relacionan con lactancia materna son aumento de la
circulacion enterohepatica han estado implicados en la causa de la ictericia por
lactancia materna pero aumento de la circulacién enterohepatica parece ser el
principal mecanismo responsable por el amamantamiento de inicio temprano .Los
bebés amamantados toman menos calorias que bebés alimentados con biberdn
y una asociacion entre disminucion de la ingesta caldrica y se ha demostrado un
aumento en el cantidad de bilirrubina reabsorbida del intestino. Los recién
nacidos alimentados con leche materna también evacuan menos heces y

excretan significativamente menos bilirrubina en sus heces.

CONCLUSIONES

A pesar de que hay pocas investigaciones sobre ictericia neonatal en la poblacion
estudiada, el estudio mostré que algunos factores predisponentes para dicha
afeccion son:la deshidratacion, la edad materna, en el rango de adolescencia
tardia (16-20 afios) y la edad posnatal. Teniendo en cuenta esta informacion, a
través de estrategias de promocion y prevencién es posible evitar el embarazo
en adolescentes e intervenir sobre los factores de riesgo para sepsis neonatal en

todos los niveles de atencion mediante los programas de consulta
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preconcepcional, control prenatal, atencion del parto y puerperio y atencién del
recién nacido, de tal manera que se disminuya el desarrollo de hiperbilirrubinemia

neonatal.

En cuanto a los factores de riesgo perinatales la via de nacimiento no fue

estadisticamente significativa.

En cuanto a los factores maternos muestra una significancia estadistica la edad
menor de 23 afos esto esta relacionado directamente en nuestro medio con la
mala técnica alimentaria y el gran numero de embarazos en adolescentes en la

actualidad.

En cuanto a los factores de riesgo neonatales los factores mas significativos
estadisticamente fueron la deshidratacion seguida de la edad materna menor o
igual a 23 la deshidratacion es atribuible a una mala técnica de lactancia materna
que podemos asociar con madres adolescentes o jovenes asi como un bajo nivel

educativo o sociocultural, que son tema de otro estudio.

Asi mismo se detecté con mas frecuencia en nifios menores de 5 dias lo que se

relaciona con la realizaciéon del tamiz neonatal

RECOMENDACIONES

Segun la Noma Oficial Mexicana 034 una vez estabilizado el neonato se

justificara su vigilancia médica basado en cuatro puntos particulares , respiracion,
termorregulacion alimentacion e ictericia, de manera ideal, la toma de niveles
séricos de bilirrubina previo al egreso debe realizarse al 100% , transpolando a

la grafica de Buthani para para valorar el riesgo en el que se encuentra para el
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desarrollo de hiperbilirrubinemia asi mismo se sugiere seguir las
recomendaciones de la Academia Americana de Pediatria que recomiendan

screening universal asi como seguimiento .

Con base en la alta prevalencia de deshidratacion en este estudio consideramos
que este estudio es de utilidad para llevar a cabo acciones como capacitar al
personal en lactancia materna asi como incrementar la capacitacion de las
madres en lactancia materna e incluso incrementar la informacion sobre

educacién sexual para evitar la presencia de embarazos adolescentes.

Asi sugerimos que se mantenga vigilancia al menos 72 horas posteriores al

nacimiento para vigilancia y prevenir reingresos.
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