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RESUMEN

El objetivo principal es correlacionar los valores de bilirrubinas por medicion
transcutanea y los obtenidos simultdneamente por puncion venosa en recién nacidos que
se encuentran recibiendo fototerapia, para evaluar si este método no invasivo puede

ingresar al protocolo de manejo del neonato bajo fototerapia.

Estudio observacional, transversal, prospectivo y analitico, que se realizé en el Hospital
Gineco Obstétrico “Isidro Ayora” de la ciudad de Quito, en 138 neonatos, con una edad
gestacional mayor a 35 semanas, ingresados al Servicio de neonatologia, por
hiperbilirrubinemia de distinta etiologia, que recibieron fototerapia en el periodo

comprendido entre abril a junio de 2017.

La correlaciéon entre los valores de las bilirrubinas séricas y los derivados de las
bilirrubinas transcutaneas medidos antes y durante la fototerapia variaron de 0,965 al
ingreso, 0,903 a las 12 horas y 0,927 a las 24 horas después de haber iniciado la
fototerapia.  Se encontr6 una significativa correlacion entre las mediciones de

bilirrubinas séricas y bilirrubinas transcutaneas antes y durante la fototerapia.

El equipo Dréger Modelo JM-103 podra ser utilizado como una herramienta de
monitoreo en neonatos durante la fototerapia, reduciendo el ndmero de procesos
invasivos como las punciones venosas, disminuyendo sus posibles efectos secundarios y

permitir tomar la decisién de suspender el tratamiento con fototerapia.

Palabras clave: Ictericia, hiperbilirrubinemia, bilirrubina indirecta, bilirrubina
transcutanea, bilirrubinémetro, fototerapia, exanguinotransfusion.
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ABSTRACT

The main objective is to correlate the values of bilirubin by transcutaneous
measurement and those obtained simultaneously by venous punctures in neonates who
are receiving phototherapy to evaluate if this noninvasive method can enter the protocol

of management of the neonate under phototherapy.

A cross-sectional, prospective and analytical observational study was carried out at the
Obstetrical Gynecological Hospital "Isidro Ayora", in the city of Quito, in 138 neonates
with gestational age greater than 35 weeks, admitted to the neonatology department for
hyperbilirubinemia of different etiology, who received phototherapy in the period from

April to June 2017.

The correlation between serum bilirubin and transcutaneous bilirubin values measured
before and during phototherapy varied from 0.965 at admission, 0.903 at 12 hours and
0.927 at 24 hours after phototherapy was started. A significant correlation was found
between measurements of serum bilirubin and transcutaneous bilirubin before and

during phototherapy.

The Dréager Model JM-103 can be used as a monitoring tool in neonates during
phototherapy, reducing the number of invasive processes such as venous punctures,
reducing their possible side effects and allowing the decision to be made. Discontinue

treatment with phototherapy.

Key words: Jaundice, hyperbilirubinemia, indirect bilirubin, transcutaneous bilirubin,

bilirubinometer, phototherapy, exchange transfusion.
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INTRODUCCION

La ictericia en un recién nacido es una condicion fisiologica en la mayor parte de
ocasiones (Ullah, Rahman, & Hedayati, 2016). La ictérica neonatal es muy comun en la
primera semana de vida, mucho més frecuente en los prematuros (80%) que en los
recién nacidos a término (60%), ademas los neonatos alimentados con seno materno
pueden permanecer ictéricos durante su primer mes de vida no siendo esta una
condicion patologica (Rennie, Burman-Roy, & Murphy, 2010). EIl incremento de la
produccién de bilirrubinas como consecuencia de una vida media mas corta de los
gldbulos rojos (60 a 90 dias) y una tasa de conjugacion disminuida a nivel hepético por
una inmadurez enzimatica son los responsable de que en el recién nacido encontremos

valores de bilirrubinas mas altos (Long, Zhang, Fang, Luo, & Liu, 2011).

La bilirrubina no conjugada es un producto hidréfobo, se transporta al higado
unido a la albumina para, posterior a su conjugacion, ser secretada en la bilis (Polin et

al., 2017).

La hiperbilirrubinemia puede ocasionar graves repercusiones en los neonatos
como el kernicterus, con dafio irreversible a nivel cerebral, razén por la cual su
prevencion y manejo rapido es imprescindible (Kaplan, Bromiker, & Hammerman,

2014a); (Stevenson et al., 2011).

La fototerapia es un procedimiento terapéutico muy frecuentemente utilizado en
las unidades de neonatologia para recién nacidos que, por diferentes causas, presentan

aumento de las bilirrubinas séricas, las que al alcanzar determinados valores de riesgo



se suman a factores intrinsecos de cada recién nacido (peso, edad gestacional,
incompatibilidades sanguineas materno fetales, etcétera), los hacen muy susceptibles a
que este pigmento alcance las estructuras cerebrales y cause dafio neurologico

irreversible (Flores, 2016;Kaplan et al., 2014;Muchowski, 2014).

Para el diagnostico de un recién nacido con hiperbilirrubinemia, el primer paso es
examinar al nifio en una habitacion con luz natural, presionando la piel sobre las
prominencias 0seas, tornandose éstas de un tono amarillento (Ullah et al., 2016;Acosta-
Torres, Torres-Espina, Colina-Araujo& Colina-Chourio, 2012;Keren, Tremont, Luan, &

Cnaan, 2009).

Este problema implica que todos los recién nacidos que presenten factores de
riesgo para desarrollar hiperbilirrubinemia y que inicien un cuadro de ictericia sean
sometidos a dolorosas y riesgosas venopunturas para obtener los valores de bilirrubinas

séricas (Katayama et al., 2017).

El método estandar utilizado para el diagndstico de la hiperbilirrubinemia es la
determinacion de los niveles de bilirrubina en sangre (bilirrubinometria directa) en
equipos que utilizan el principio de la espectrofotometria (Stephen, Ubwa, Igbum, &

Hati, 2017; Ullah et al., 2016).

A la fecha, se han desarrollado técnicas no invasivas para la valoracion de la
ictericia como los lectores transcutaneos de bilirrubinas que miden la intensidad de la
reflexion de la luz sobre la superficie de la piel del neonato y que han demostrado una

correlacion muy cercana al 95% con los valores de bilirrubinas séricas pero que se han



usado solamente en pacientes que no se han sometido a fototerapia con una disminucion
consecuente en el niumero de venopunturas en los neonatos (Engle, Jackson, & Engle,

2014).

Una vez que el nifio es sometido a fototerapia, los protocolos de su manejo
implican que se le deban realizar controles periddicos de bilirrubinas séricas (a través de
venopunturas) para determinar la continuidad o el fin del tratamiento (Amos, Jacob, &

Leith, 2017).

El objetivo de este estudio es determinar los valores de bilirrubinas obtenidos por
medicion transcutanea y compararlos con los obtenidos simultdneamente por
venopuntura en recién nacidos que se encuentran recibiendo fototerapia y evaluar si este
método no invasivo puede ingresar al protocolo de manejo del nifio bajo fototerapia tal
como se ha demostrado en algunos estudios realizados hasta la fecha (Katayama et al.,
2017; Juster-Reicher, Flidel-Rimon, Rozin, & Shinwell, 2015; Nanjundaswamy,

Petrova, Mehta, & Hegyi, 2005).



1 ANTECEDENTES

1.1 ICTERICIA EN EL RECIEN NACIDO

1.1.1 Conceptos

Ictericia: es el signo clinico determinado por la coloracion amarillenta de la piel,
mucosas Yy fluidos corporales, debido al incremento de los valores de bilirrubina en
sangre (Ullah et al., 2016; Mazzi Gonzalez de Prada, 2005; Polin et al., 2017). Es una
de las condiciones fisiologicas y patoldgicas neonatales mas comunes que demandan
valoracion médica. La etiologia de la ictericia en el neonato es variable, produce
incremento de la bilirrubina directa, indirecta 0 ambas, de diferente grado de severidad

(Mazzi Gonzélez de Prada, 2005).

Hay neonatos mayores de 35 semanas aparentemente sanos que expresan un
riesgo incrementado de ictericia que son: sexo masculino, hermano que tuvo ictericia,
uso de oxitocina en la labor de parto, neonato con peso elevado para edad gestacional o
macrosomia, hijo de madre diabética, alimentacion inadecuada con una pérdida de peso
mayor al 10%, céfalo-hematoma, ictericia visible antes del egreso y hospitalizacion

breve (Moraes et al., 2015; Muchowski, 2014).

1.1.2 Hiperbilirrubinemia

Consiste en la elevacion de bilirrubina en sangre por encima de 5 mg/dL

(Sampurna & Shyamala, 2017); (Flores, 2016). La hiperbilirrubinemia es una de las

4



patologias neonatales mas habituales; su tratamiento en los servicios de neonatologia
puede conllevar un alto costo economico (Xie, da Silva & Zaric, 2012), ademas de la
situacion emocional que enfrentan los padres ante la internacidén hospitalaria de sus
hijos (Biswas & Devi, 2017). Clinicamente, se manifiesta como ictericia, la misma que
refleja un desequilibrio entre la formacion y eliminacion de las bilirrubinas, en especial

de la indirecta(Polin et al., 2017; Quesada, Arbull & Polo, 2011).

Hiperbilirrubinemia indirecta: es la elevacion de la bilirrubina sérica no conjugada
a niveles superiores a 1,3 — 1,5 mg/dL (Punnoose AR, Schwartz LA, & Golub RM,

2012).

Hiperbilirrubinemia conjugada: es la elevacion de la bilirrubina conjugada sérica

mayor a 1,5 mg/dL y en mas del 10% de la concentracidn sérica total de bilirrubina

(Punnoose, Schwartz, & Golub, 2012).

Tabla 1: Causas de hiperbilirrubinemia neonatal

Indirecta (no conjugada) Directa (conjugada)
- Ictericia fisioldgica - Atresia biliar
- Incompatibilidad ABO - Hepatitis neonatal idiopatica
- Isoinmunizacion Rh - Nutricién parenteral
- Deficiencia G6PD - Quiste coledociano
- Esferocitosis hereditaria - Déficit al-antitripsina
- Hemoglobinopatias - Fibrosis quistica
- Policitemia - Sepsis
- Extravasacion sanguinea (ej. cefalohematoma) |- Infeccion urinaria
- Alimentacion con leche materna - Galactosemia
- Galactosemia - Hipotiroidismo
- Hipotiroidismo - Medicamentosa
- Infeccidn - Enfermedad de depdsito
- Enfermedad de Crigler-Najjar - Trisomia 18 0 21
- Sindrome de Gilbert - Sindrome de Alagille
- Sindrome de Lucey-Driscoll - Sindrome de Zellweger
- Sindrome de Rotor
- Sindrome de Dubin-Johnson

Fuente: (Sanchez, Castellanos, Fernandez, Mufiuzuri, Gracia, Campillo& Luna, 2017).



Tabla 2: Factores de riesgo asociados a hiperbilirrubinemia

Factores de riesgo mayores.

Factores de riesgo menores.

Nivel de bilirrubina sérica total en la
zona de riesgo alto del nomograma al
alta

Nivel de bilirrubina sérica total en la
zona intermedia del nomograma al alta

Ictericia en las primeras 24 horas de
vida

Edad gestacional entre 37-38 semanas

Incompatibilidad sanguinea con prueba
de Coombs positiva

Ictericia visible al alta
Historia de hermanos con ictericia

Edad gestacional menor a 37 semanas

Macrosomia 0 neonato de madre
diabética

Hermanos que recibieron fototerapia u
otro tratamiento

Edad materna mayor a 25 afios

Céfalo hematoma u otras hemorragias
importantes

Sexo masculino

Lactancia materna exclusiva

Pre eclampsia materna

Mala técnica alimentaria

Administracion de oxitocina durante el
parto

Raza asiatica

Administracion de
(cloranfenicol, sulfas, etcétera)

drogas

Policitemia

Ayuno, estrefiimiento

Fuente:(Prada, 2005).

1.1.3 Ictericia no patoldgica

1.1.3.1 Fisioldgica

Un gran porcentaje de neonatos presentan valores de bilirrubina sérica indirecta

sobre los 2 mg/dL durante los primeros siete dias de vida. Este valor incrementa en los

recién nacidos a término llegando a una media de 6 - 8 mg/dL al tercer dia de vida y

reduce a menos de 1,5 mg/dL al décimo dia en neonatos sin comorbilidades (Polin

etal., 2017; Amos et al., 2017).

Los neonatos tienen incremento de produccion de bilirrubina como consecuencia

del aumento del hematocrito, del volumen del eritrocito, de su vida mas corta y de la

inmadurez hepatica para excretarla (Lauer & Spector, 2011).
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1.1.3.2 Por lactancia materna

La ictericia en pacientes amamantados con leche materna aparece entre las 24 y
72 horas de vida, realiza picos al quinto y décimo quinto dia de vida y desaparece a la
tercera semana de vida (Xavier, C., & Cherian, 2016). EI diagndstico es clinico, tras
excluir otras noxas. El tratamiento consiste en incrementar el nimero de tomas,
hidratacién adecuada, verificar ritmo de diuresis (4 a 6 cambios de pafal al dia), ritmo y
caracteristicas de las deposiciones (3 a 4 veces al dia), cambio de meconio a heces de
transicion; dependiendo de las cifras de bilirrubinas, si supera los 20 mg/dL se indica
suspender la lactancia materna (Ullah et al., 2016;Xavier etal., 2016). Su causa
basicamente se debe al incremento de la circulacidn entero hepatica y a la concomitante

reabsorcion de la bilirrubinas (Polin et al., 2017).

1.1.4 Ictericia Patoldgica

Se origina cuando hay un aumento sobre los 0,5 mg/dL por hora o los 5 mg
diarios; o bien, cuando supere los 15 mg/dL en neonatos a término 6 10 mg/dL en recién
nacidos pretérmino (Maisels, 2006; Parodi et al., 2005). Se considera ictericia no
fisiologica también cuando existe certeza de hemolisis aguda o si ésta se mantiene
durante més de 10 0 21 dias en neonatos a término o pretérmino respectivamente (Amos

et al., 2017;Rennie, Burman-Roy, & Murphy, 2010).



1.2 ETIOLOGIA

En el periodo fetal, gran parte de la bilirrubina cruza la placenta, siendo
metabolizada por el sistema hepatico materno. Tras el nacimiento, este proceso se
detiene repentinamente y como parte de la madurez y adaptacion fisiologica, debe ser
ocupado por Organos Yy sistemas del neonato, cumpliendo el proceso en forma eficiente
(Polin et al., 2017; Barria & Fuchslocher, 2012). El incremento de la bilirrubina en el
neonato, tiene como causa principal la inmadurez del sistema enzimatico hepatico, lo
que genera un desequilibrio entre la elaboracion y eliminacion de bilirrubina (Polin

etal., 2017;Campo Gonzalez et al., 2010).

Las causas méas probables asociadas a una condicion de hiperbilirrubinemia

patoldgica son (Ullah et al., 2016; Barria & Fuchslocher, 2012):

a) Incremento no fisiolégico de la produccién de bilirrubina

b) Baja eliminacién de las bilirrubinas por causas patoldgicas.

Si bien se han descrito mas de 60 antigenos eritrocitarios diferentes capaces de
provocar una respuesta inmunitaria en un receptor adecuado, este trastorno se relaciona
principalmente con el antigeno D del sistema Rh y con los antigenos ABO del sistema

del mismo nombre (Mina, Bhardwaj, & Gupta, 2017; Villegas Cruz et al., 2007).

1.2.1 Ictericia por incompatibilidad por grupo (ABO)

Es la enfermedad hemolitica mas frecuente. Es una enfermedad inmunolégica

auto inmunitaria en la cual la vida del eritrocito estd acortada como resultado de la



accion de anticuerpos maternos que pasaron a traves de la placenta y que son
especificos contra antigenos de origen paterno presentes en la células rojas del recién

nacido (Mina et al., 2017; Villegas Cruz et al., 2007).

Tabla 3: Antigenos y anticuerpos del sistema sanguineo ABO

Antigenos sobre los Anticuerpos
Grupo| Subgrupo o o
eritrocitos (aglutininas en el suero)
@) — Ninguno Anti-A, Anti-Al, Anti-B, Anti-Abb
Al A+Al
A Anti-B
A2 A

Anti - A Se ha aceptado que valores de 20
mg/dL o mayores resultaban neurotdxicos
B _ B para neonatos a término y sanos, sin
embargo recientes revisiones han sugerido
que los valores de 25 mg/dL serian los
nocivos para este grupo de pacientes

AlB A+Al+B Ninguno

A2B A+B

AB

A Normalmente los eritrocitos tienen el antigeno H, pero la cantidad de H esta
influenciada por el grupo ABO: las células O tienen la mayor cantidad de H y los
eritrocitos A1B la menor cantidad.

B Inseparable.

C Anti-Al en 1 a8 % de las personas A2 y en 22 a 35 % de las personas A2B.

Fuente: (Garcia, 2009).

La incompatibilidad ABO, se produce cuando una madre O+ tiene un hijo A o B.
La Inmunoglobulina G anti-A o anti-B, que se encuentra en el suero de la madre O
puede cruzar la placenta y unirse a los hematies fetales o del recién nacido (Ullah et al.,

2016; Covas et al., 2009; Villegas Cruz et al., 2007).

La manifestacion principal de la incompatibilidad ABO es la ictericia. Suele
presentarse en las primeras 24 horas de vida. Si no es tratada, puede ocasionar

kernicterus y muerte. Cerca del 10 a 20% de neonatos con incompatibilidad ABO



presentaran ictericia importante, sin embargo, es posible que en todos los nifios se
produzca cierto grado de lisis eritrocitaria, de diferente intensidad segln el grado de
sensibilizacion (Mina etal., 2017; de Angelosante, Torcat, Lindarte, Mujica, &

Amador, 2005).

1.2.2 Ictericia por incompatibilidad de factor

Es una causa que provoca hemolisis en el recién nacido, se presenta por
isosensibilizacion para el antigeno Rh D. Actualmente, debido a la administracion
profilactica de inmunoglobulina Anti-D, el nimero de madres isosensibilizadas ha
disminuido de manera importante y decremento directo de neonatos ictéricos por esta

causa (Quesada, Arbull, & Polo, 2016;Covas et al., 2009).

Se sefiala que en varios escenarios clinicos hay movimiento de glébulos rojos Rh
(+) fetales a la circulacion materno Rh (-) (Parodi et al., 2005). Esto ocasiona la
produccion de anticuerpos (IgG) contra el antigeno D del Rh. Las IgG, al atravesar la
barrera placentaria, llegan a la circulacion fetal envolviendo al eritrocito Rh (+),
atrayendo macréfagos que se adhieren a él y desencadenando hemdlisis extravascular
especialmente en el bazo y anemia hemolitica que puede ser leve a severa (inclusive

hidrops fetal) (Ullah et al., 2016;Quesada et al., 2016).

Los productos formados tras la hemolisis son enviados, a través de la placenta,
hacia la circulacion de la madre para su metabolizacion. Posterior al nacimiento, el
incremento en la produccién de bilirrubina, afadido al transporte hepéatico inmaduro

(ligandina Y) y de glucurono-conjugacion, puede provocar hiperbilirrubinemia de
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diversos grados de severidad, con el riesgo de kernicterus (Polin, Abman, Rowitch,
Benitz, & Fox, 2017). La ictericia se puede presentar en las 24 primeras horas de vida,
pudiendo presentarse entre las cuatro o cinco horas tras el nacimiento con un pico
maximo entre el tercer y cuarto dias de vida (Quesada et al., 2016; Lucero Bautista,

2013).

1.3 TOXICIDAD POR HIPERBILIRRUBINEMIA

No se conoce con exactitud, el valor de bilirrubinas que resultan toxicos para el
sistema nervioso central, el establecer una cifra ha sido controversial. Sin embargo se
ha observado que valores de bilirrubina por encima de 20 mg/dL en neonatos a término
pueden causar paralisis cerebral coreoatetdsica, trastornos auditivos, trastornos de la
mirada y displasia del esmalte dental, cuadro clinico conocido como kernicterus (Polin
etal., 2017b; A. Kumar & Srivastava, 2016; Hernandez & Huete., 2013). Los neonatos
pretérminos tiene mayor riesgo de desarrollar kernicterus sin valores de
hiperbilirrubinemia marcada ni sintomatologia neurolégica aguda (Lamola et al., 2015;

Moraes et al., 2015).

La solubilidad particular de la bilirrubina no conjugada, preponderante en el
neonato, permite su difusion a través de membranas lipidicas intactas, como la barrera
hematoencefalica (Hernandez, Ignacia & Huete, 2013). En el sistema nervioso central
la bilirrubina indirecta muestra gran afinidad por las membranas fosfolipidicas, ejercen
efecto inhibitorio sobre las enzimas mitocondriales, la sintesis del ADN vy proteica,
impide la captacion de tirosina, necesaria para la transmision sinaptica, alterando la

conduccidn y las sefiales neuroexcitatorias, especialmente en el VIII par craneal(Polin
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etal., 2017). La bilirrubina tiene predileccion por estructuras cerebrales como los
globos palidos, nucleos por debajo del tdlamo y nucleos del tallo cerebral que comandan
procesos oculomotores y auditivos (Campistol etal., 2012). La encefalopatia
bilirrubinica aguda o disfuncion neurologica aguda ocasionada por la
hiperbilirrubinemia hace referencia a las manifestaciones clinicas agudas causadas por
el depdsito de la bilirrubina no conjugada en el sistema nervioso central que se
caracteriza por: intensa ictericia, letargia, rechazo a la alimentacién o mala succion,
hipertonia, opistétonos, llanto agudo y fiebre; por otro lado, el término kernicterus,
considerado también un diagnostico anatomopatologico, se usa para describir las
secuelas neuroldgicas cronicas y permanentes, las que pueden evolucionar a paralisis
cerebral atetoide y/o sordera neurosensorial, hipotonia, extrapiramidalismos y displasia

dental (Stevenson, Vreman, & Wong, 2011;Hernandez Ch et al., 2013).

La toxicidad por hiperbilirrubinemia puede ser reversible y no dar
manifestaciones o pueden estas ser muy sutiles y aparecer tardiamente como déficits de
atencion, auditivos o, incluso, déficit motores minimos o revelar signos y sintomas
neurologicos mas o menos floridos. Las manifestaciones clinicas de la encefalopatia
por bilirrubina pueden ser agudas, cronicas y las ya comentadas manifestaciones sutiles

(Hernandez Ch et al., 2013; Hansen, 2016).
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Tabla 4: Espectro clinico de la encefalopatia por hiperbilirrubinemia

Kernicterus “clasico”

- Encefalopatia aguda por bilirrubina

- Rechazo alimento, letargia, alteraciones del tono muscular (hipo/hipertonia, retrocollis,
opistotonos), llanto agudo, ojos en sol poniente, fiebre, crisis convulsivas, coma.
- Alteraciones en los potenciales auditivos evocados del tallo cerebral

- Hallazgos en la Resonancia Magnética (T1): nicleos palidos y subtalamicos

Encefalopatia crénica por bilirrubina

- Trastornos del movimiento: atetosis, distonia, espasticidad o hipotonia

- Trastorno sensorial auditivo: sordera (total o parcial) o neuropatia auditiva

- Trastorno oculomotor: paralisis mirada vertical o lateral

- Displasia de la denticion decidua: decoloracion y pérdida del esmalte dental

Formas sutiles de kernicterus: disfuncidn neuroldgica inducida por bilirrubina
(BIND)
- Alteraciones neurolégicas: cognitivas, trastornos del aprendizaje, trastornos del
movimiento
- Déficit sensorial auditivo aislado

- Otras posibles complicaciones relacionadas: Trastorno por déficit de atencién e
hiperactividad, autismo, Parkinson.
Fuente: (Campistol, Gélvez, Cazorla, Mélaga, Iriondo& Cusi, 2012).

1.4 CRITERIOS DIAGNOSTICOS

1.4.1 Anamnesis

Es importante indagar por antecedentes maternos y familiares(Flores,

2016;Quesada et al., 2016).

e Antecedentes de ictericia, casos de anemia en la familia.
e Antecedentes hereditarios como talasemias, esferocitosis.

e Antecedentes maternos de consumo de drogas como ceftriaxona, sulfamidas y

otras durante el embarazo.
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e Antecedentes de alguna infecciobn materna como toxoplasmosis, rubéola,
citomegalovirus.

e Antecedentes de isoinmunizacion.

e Antecedentes de parto complicado o prolongado: hematoma, trauma por
férceps, uso de oxitocina.

¢ Indagar sobre la alimentacion del recién nacido, qué come, con qué frecuencia,;
también acerca de la diuresis y las deposiciones para evaluar la calidad y

eficiencia del amamantamiento.

1.4.2 Examen Clinico

La presencia de coloracion ictérica de la piel puede ser el Unico signo clinico.
Kramer confirma esta observacion que se realiz6 desde hace méas de 100 afios por
algunos investigadores y determina ademas que su aparicién sigue, en general, una
distribucion céfalo-caudal de acuerdo al incremento de las bilirrubinas(Acosta-Torres,
Torres-Espina, Colina-Araujo, & Colina-Chourio, 2012). Esta ictericia se observa
primero en la cara y luego progresa en forma caudal hacia el tronco y las extremidades

(Mazzi Gonzales de Prada, 2005).

Tabla 5: Zonas de Kramer

Zona l Ictericia de cabeza a cuello < 5mg/dL
Zona ll Ictericia hasta el ombligo 5-12mg/dL
Zona lll Ictericia hasta las rodillas 8 - 16 mg/dL
Zona IV Ictericia hasta los tobillos 10 - 18 mg/dL
ZonaV Palmas y plantas >15 mg/dL
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Zona | < 5mg/dL

Zona ll 5-12 mg/ dL

Zona lll 8 - 16 mg/dL

ZonalV | 10-18 mg/dL

ZonaVv >15 mg/dL

Figura 1: Evaluacion Clinica
Fuente:(Acosta, Torres, Colina& Colina-Chourio, 2012).

Debe indagarse la presencia de cefalohematomas y de otras hemorragias internas
como causas de hiperbilirrubinemia. La presencia de petequias y purpuras sugiere la

posibilidad de infeccion connatal (Quesada et al., 2016); (Punnoose AR et al., 2012).

1.4.3 Examenes de Laboratorio

Es importante realizar examenes complementarios, tanto para el diagndstico

etiol6gico como para una actitud terapéutica adecuada y eficiente, por lo que podemos

pedir los siguientes exdmenes (Miguélez & Aloy, 2008):

Valor de bilirrubina sérica total, bilirrubina directa y bilirrubina indirecta.

Grupo Sanguineo y Factor Rh del recién nacido y de la madre.

Test de Coombs directo

Hemograma:
= Hematdcrito.
= Hemoglobina.

= Morfologia de eritrocitos.
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= Plaquetas.
= Reticulocitos.

= Eritroblastos.

e También se puede realizar otras pruebas en nifios con concentraciones de > 25

mg/dL como:

Cultivos de sangre, orina y LCR para detectar sepsis.

Concentracion de enzimas eritrociticas para identificar causas inusuales de
hemolisis.

= TSH.

TORCH.

1.4.4 Bilirrubinas transcutaneas

La toma de las bilirrubinas transcutanea es una técnica no invasiva. La piel es
expuesta a una fuente emisora de luz que sale del dispositivo transcutaneo con diversa
longitud de onda y es devuelta después de ser procesada en la piel y el tejido celular
subcutaneo. El espectro de luz devuelto dependera de varios croméforos cutaneos: la
melanina, el colageno, la hemoglobina y, por supuesto, las bilirrubinas. EI primer
instrumento disponible comercialmente fue el icterometro; este dispositivo consistia en
una tira de plexiglas con cinco rayas de color pintadas con tonos de pigmento

amarillo(Engle, Jackson, & Engle, 2014).

Yamanouchi en colaboracion con Minolta Camara Company desarrollaron el

prototipo del dispositivo con un procesador digital que ilumina a la piel y media la
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intensidad del color, este procesador proporcionaba un indice numeérico, pero la
necesidad de transformar el indice numérico en un equivalente de bilirrubinas séricas
mediante el uso de una grafica o ecuacion de conversion hizo que se desarrollen los
modelos JM-101TM, JM-102 TM hasta actualmente disponer del JM-103TM que
utiliza dos vias Opticas: una corta, destinada a reflejar la composicion de la piel y el
tejido celular subcutaneo poco profundo; y una larga, que refleja las capas mas
profundas del tejido celular subcutaneo. Este dispositivo permite entre una a cinco
mediciones consecutivas, proporcionando un valor que representa la concentracion de
bilirrubinas en mg/dL o umol/L y funciona con baterias recargables en una base de
cargador (Engle et al., 2014). Actualmente se dispone de un dispositivo Drager JM 105
TM, lanzado en el 2013 en Alemania, que incluye un escaner de codigo de barras,
pantalla tactil, almacenamiento interno de datos y uso en neonatos prematuros

(Afanetti,Eleni dit Trolli, Yousef, Jrad, & Mokhtari, 2014).
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Two-wavelength
photodiode

Green

Sensor for short

Light-cmitting path
A IM-103

Long optical path
Short optical path Loog spticel path
Short optical path

B IM-103

Figura 2: Mecanismo de funcionamiento de Drager JM 103
Fuente:(Afanetti, Eleni dit Trolli, Yousef, Jrad, & Mokhtari, 2014).

1.5 TRATAMIENTO

El objetivo principal y de mayor importancia es evitar la neurotoxicidad, el dafio
neurologico tardio y el kernicterus, por lo tanto el tratamiento de la hiperbilirrubinemia

se basa en(Mazzi Gonzales de Prada, 2005):
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e Prevencion de la hiperbilirrubinemia mediante la identificacion de lactantes en
riesgo y el inicio de intervenciones terapéuticas cuando sea necesario (Flores,

2016).

e Reduccion de los niveles de bilirrubinas en paciente con hiperbilirrubinemia

utilizando las siguientes intervenciones:

= Fototerapia

= Exanguinotransfusion

La indicacion de cuando y qué procedimiento iniciar se establece de acuerdo a los
niveles de bilirrubinas totales definidos con nomogramas usados globalmente como las

guias NICE (Rennie et al., 2010;Amos et al., 2017 o Bhutani & Newborn, 2011).

1.5.1 Fototerapia

La fototerapia, es el método estandar utilizada para el tratamiento de la
hiperbilirrubinemia neonatal (Vreman, Wong, Murdock, & Stevenson, 2008). La
instauracién de la fototerapia para neonatos ictéricos, aplicada correctamente, es una

técnica de tratamiento simple y eficaz (Seidman et al., 2003).

Los mecanismos por los que la fototerapia reduce la toxicidad de la bilirrubina,

han sido objeto de arduos estudios y ya en el afio de 1969 en U.S.A., en el simposio

nacional sobre hiperbilirrubinemia neonatal y fototerapia, se habld sobre el efecto
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beneficioso de la luz sobre el metabolismo de las bilirrubinas, con una consecuencia

protectora evitando los posibles dafios a nivel neuroldgico (Polin et al., 2017).

El principal triunfo de la fototerapia ha sido la capacidad de disminuir la toxicidad
de las bilirrubinas sobre el sistema nervioso, evitado el desarrollo de la encefalopatia
aguda o peor aun el kernicterus, ademas de evitar la necesidad de exanguinotransfusion
con sus inherentes complicaciones (American Academy of Pediatrics, Subcommittee on

Hyperbilirubinemia, 2004).

La exposicion a una fuente de luz de adecuada intensidad permite la formacion de
isbmeros estructurales de las bilirrubinas, llamados lumibilirrubinas, que son
fotoproductos faciles de excretar, evitando de esta manera, el paso de las bilirrubinas a
través de la barrera hematoencefalica y de sus graves consecuencias (P. Kumar,

Chawla, & Deorari, 2011).

La absorcion de la luz por la bilirrubina dérmica y subcutanea provoca que una
parte del pigmento experimente distintas reacciones fotoquimicas en varios niveles.
Este efecto luminoso, provoca reacciones de foto oxidacion, isomerizacion estructural y
configuracional, que provocan un aumento en la excrecion de la molécula de bilirrubina

(M. Jeffrey Maisels & McDonagh, 2008).

A través de la reaccion de isomerizacion configuracional, el isomero original de
bilirrubina (4Z, 15Z), absorbe un foton, permitiendo la formacion de isébmeros 4Z, 15E,
4E, 15Z o 4E, 15E, todos estos con solubilidad en el agua. La reaccion para la

isomerizacion estructural es irreversible y obtiene como producto la lumibilirrubina que
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es de facil excrecion (Vandborg, Hansen, Greisen, & Ebbesen, 2012; Alarcon, Santana,

Blanco, & de Escobar, 2011).

Absorbance (at 450 nm)

Figura 3: Mecanismos de fototerapia
Fuente: (Maisels & McDonagh, 2008).

1.5.2 Optimizacion de la Fototerapia

Hay distintos factores que determinaran la eficacia del procedimiento:

1. El espectro de luz emitida

a. Irradiacion de la fuente de luz
2. Area de la superficie corporal del bebe expuesta a la luz
3. Distancia entre el neonato y la fuente de luz

4. Concentracion inicial de bilirrubina (Colvero, Colvero, & Fiori, 2005).
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Mayor capacidad de transmision

1
480 530 580

Longitud de onda (nanémetros)

Light source
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Maximizar la
irradiacion
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paciente y la
fuente luminica

Light source

Area de piel expuesta

Debe maximizarse para la fototerapia intensiva con
una fuente luminica adicional debajo del neonato

Espectro de
luz. Elazul
es mas eficaz
(especialment
e entre 460 y
290 nm)

630

Irradiacion
FT estandar:Aprox.
10 uw/cm2/nmFT
intensiva:Aprox. >
30 uw/cm2/nm (460 y
290 nm)

Figura 4: Factores importantes en la eficacia de la fototerapia
Fuente:(Maisels & McDonagh, 2008).

En un articulo publicado en 1958 en Lancet se describia un aparato de acero

1.5.3 Tipos de lampara

e Lamparas de luz fluorescente blanca fria y de luz azul.

e Con fuente de luz haldgena:

inoxidable, que contenia tubos fluorescentes azules de 40 vatios, que emitian luz entre
420 a 480 nandmetros, colocado sobre un moises y es considerado una de las primeras

maquinas para el tratamiento de la hiperbilirrubinemia (Cremer & Perrynam, 1958).

= Lamparas con diodos emisores de luz (LED) de alto brillo.

= Mantas de luz azul. (Ferre, 2007):
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1.5.4 Especificaciones técnicas

La eficacia del espectro de accion de un proceso luminico puede ser medida a
través de la longitud de onda que, a su vez, determinard el color de la luz. Dada las
caracteristicas de las bilirrubinas y de la piel, la luz més efectiva es la que posee una
longitud de onda predominantemente en el espectro azul que va desde 425 a 475

nanometros (Ferre, 2007).

Las lamparas que emiten efecto luminoso tipo luz del dia pueden emitir una
longitud desde 400 hasta 500 nanémetros, sin embargo son menos efectivas que las
azules aunque conllevan también menos efectos adversos. Se encuentran como
lamparas de pedestal o portatiles, con 6 lamparas fluorescentes blancas y dos azules a
los extremos, tienen un consumo eléctrico de 150 watts, una duracion de vida util de
cada luminaria de aproximadamente 1.000 horas y tienen una irradiaciéon minima de 7

microwatts/cm2/nm (Ferre, 2007;Colvero et al., 2005).

Las lamparas LED de luz azul son manufacturadas en formas de pedestal, portatil
0 colchon. Cuenta con una longitud de onda desde 450 a 470 nanOmetros, tienen un
consumo de energia de 200 watts, poseen una irradiacion de 22 hasta 50 mw/cm2/nm,
es decir hasta tres veces mayor a la emitida por la luz blanca. Estas lamparas necesitan
menos mantenimiento que las anteriores y, ademas, poseen una vida util luminaria de
hasta 100.000 horas(Ferre, 2007; Costa Ferreira, Medeiros do Nascimento, & Sales

Santos Verissimo, 2009).
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La luz azul ademés exhibe un efecto antimicrobiano de amplio espectro contra

algunas bacterias Gram positivas y Gram negativas (Dai et al., 2012).

Las lamparas de contacto de fibra Optica consumen unos 120 watts de energia,
proporcionan una luz con una longitud de onda de 400 a 500 nm, estan constituidas por
un foco luminoso de halégeno-tungsteno que emite una alta irradiacion azul entre 25 a
30 mw/cm2/nm; ademas, poseen filtros para radiacion infrarroja y ultravioleta y tienen
una vida atil luminaria de 4.000 horas. Por su tamafio, vienen siendo utilizadas en
unidades hospitalarias de neonatologia de manera preferencial para los recién nacido
prematuros; su inconveniente es la distribucién irregular de la luz (Costa Ferreira et al.,

2009;Ferre, 2007).

Las mantas de fibra Optica constan de una unidad de reflector haldgeno de
tungsteno que proporciona una luz azul con una longitud de onda de 400 a 500 nm e
intensidades de hasta 45 microwatts /cm2/nm, su vida atil luminaria pueden llegar a las
4.000 horas, ademéas posee filtros para luz infrarroja y ultravioleta (Lamola etal.,

2015;Ferre, 2007).

Pico de Absorcién de
la Bilirubina (458 nm)

300000 f\

200000 : j
100000 \

417 454 490 nm
Longitud de onda

Absorcion

Figura 5: Emision espectral de la luz azul de las luminarias LED en relacién con la absorcion
de bilirrubina
Fuente:(Blanco, 2006).
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Figura 6: Mapeo de irradiacion de la luminoterapia con una silueta del cuerpo del recién
nacido. La irradiacion (IW/cm2/nm) se representa para centimetros cuadrados de la
superficie iluminada

Fuente: (Bhutani & Wong, 2012).

1.5.5 Cuidados de enfermeria en el neonato que ingresa a fototerapia

Colocar papel aluminio o tela blanca con la intension de reflejar la luz de la

fototerapia incrementa la eficacia de la misma y es un método aparentemente

seguro(Dachlan, Yuniati, & Sukadi, 2015; Puebla & Aparicio, 2007).
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Figura 7: Algoritmo para uso de fototerapia
Fuente:(Duran, Garcia & Sanchez, 2015).

1.5.6 Distancia entre la piel del neonato y la fototerapia

La irradiacion disminuye exponencialmente conforme se incrementa la distancia
entre la lampara y el neonato, de tal manera que se puede maximizar la eficacia de la luz
colocando lo més cerca posible hacia el paciente pero a una distancia prudente que evite

el sobrecalentamiento del recién nacido (Yurdakok, 2015; Vandborg et al., 2012).
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Cuando la fuente de luz es colocada sobre el techo de la incubadora, deberé haber
una separacion de 8 centimetros, esto para evitar la generacion de calor excesivo, se
deberia disminuir la temperatura de la incubadora, para evitar sobrecalentamiento del
neonato y, ademas, se puede colocar alrededor de la misma un cobertor blanco

(Vandborg et al., 2012).

Si el neonato se encuentra en una cuna corriente, la distancia con el borde inferior
de la fototerapia deberia ser de 40 cm para evitar la pérdida de calor o, por el contrario,
provocar sobrecalentamiento por estar muy cerca del nifio; ademas es posible
incrementar y potenciar la eficacia de la luz al colocar un cobertor sobre la cuna y la
lampara (Vandborg et al., 2012), sin embargo Kumar en su revision publicada el afio
2011 en la revista Cochrane, sefiala que la distancia necesaria es 30 centimetros
(Kumar, Chawla & Deorari 2011), la cual también es recomendada por los fabricantes

de varias ldmparas de fototerapia.

1.6 CONTRAINDICACIONES DE LA FOTOTERAPIA

Son pocas las exclusiones para iniciar fototerapia:

¢ Porfiria eritropoyética congénita o historia familiar de porfiria.
e Farmacos fotosensibilizantes, AINES (ibuprofeno), diuréticos de asa y
antibidticos (quinolonas) no deberian ser administrados a los neonatos mientras

reciban fototerapia (M. Jeffrey Maisels & McDonagh, 2008).
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1.7 EFECTOS ADVERSOS DE LA FOTOTERAPIA

La fototerapia, como muchos de los procedimientos terapéuticos, conlleva la
posibilidad de presentacion de efectos secundarios a su administracion. Sin embargo,

estos son escasos.

1.7.1 lleo y fototerapia

La ictericia aparentemente inhibe el vaciamiento gastrico, la fototerapia influye
indirectamente en el vaciado al disminuir los niveles séricos de bilirrubinas. Este efecto
podria tener importancia clinica en un grupo minoritario de lactantes ictéricos. La
fototerapia como tal puede ser un factor en recién nacidos prematuros para el desarrollo
de ileo. Una proporcion significativa de neonatos bajo fototerapia sometidos a
fototerapia desarrollan ileo frente a los no expuestos (Raghavan, Thomas, Patole, &

Muller, 2005).

1.7.2 Efectos dermatoldgicos

Los problemas dermatoldgicos derivados del uso de la fototerapia reportados en
neonatos eran menores del 3%; sin embargo, un estudio realizado en Turquia informd
un incremento preocupante de la incidencia de erupciones cutaneas en neonatos
sometidos a fototerapia, siendo este levemente mayor en la fototerapia convencional
que en la dada por ldmparas LED, 36% a 33 % respectivamente. Las principales
lesiones cutaneas observadas fueron maculas (22,4%), papulas (8,6%) y lesiones

maculopapulares (3,4%) (Surmeli-Onay, Korkmaz, Yigit, & Yurdakok, 2013).En los
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recién nacidos, con incremento de la bilirrubina directa, la fototerapia puede generar el
sindrome del bebe bronceado dado por la coloracion obscura de tono grisaceo a marrén

de la piel (M. Jeffrey Maisels & McDonagh, 2008).

1.7.3 Hipotermia

La fototerapia convencional provoca un cambio en el microambiente y en el
entorno térmico del recién nacido; un estudio realizado en Brasil publica que los
neonatos sometidos a fototerapia con LED desarrollaron mas hipotermia, con
temperaturas que oscilaron entre 35 y 36 grados centigrados versus los tratados con
fototerapia convencional fluorescente (23% vs 9% respectivamente con una p igual a
0,02). Por consiguiente, todo neonato ingresado a fototerapia debera tener un control

riguroso de su temperatura (Branddo, Draque, Safiudo, Filho, & Almeida, 2015).

1.7.4 Diarrea asociada a la fototerapia

La diarrea, debida posiblemente a una mayor secrecién intestinal, como efecto
secundario de la fototerapia convencional ha sido bien documentada. En los neonatos
sometidos a fototerapia, la absorcidon intestinal de cloro, sodio y potasio esta
deteriorada, sin embargo esta consecuencia es transitoria y reversible tras la detencién

de la fototerapia (De Curtis, Guandalini, Fasano, Saitta, & Ciccimarra, 1989).

1.7.5 Deshidratacion

Ya se habia sefialado anteriormente que la fototerapia convencional altera el

ambiente térmico del neonato, genera un incremento del flujo de sangre periférica, con
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un aumento subsecuente de las pérdidas insensibles de agua lo que, sumado a la
posibilidad de deposiciones diarreicas inducidas por la fototerapia, nos puede conducir a
la deshidratacién. Los neonatos sometidos a luminoterapia deberan ser estrechamente
monitorizados, con balance hidrico, diuresis horaria y densidad urinaria. En recién
nacidos a término, generalmente bastard con una adecuada alimentacion con seno
materno, tal vez en forma mas frecuente, pero en prematuros se deberd considerar la
administracion de liquidos parenterales. Estudios han demostrado que la administracién
de liquidos endovenosos, a base de solucidn salina en dextrosa al 5% durante un lapso
de 8 horas, provoco una disminucion mas rapida de los niveles séricos la bilirrubina
indirecta, con respecto a la administracion de aportes por via oral, 155% y 8%

respectivamente (Goyal et al., 2017).

1.7.6 Hipocalcemia

La fototerapia provoca disminucion de los niveles de calcio total y del ionizado
sobre todo en los recién nacidos prematuros. La luz de la fototerapia, absorbida a través
de la fontanela, puede inhibir la secrecion de melatonina en la glandula pineal, lo que
produce un efecto inhibitorio del cortisol sobre el calcio 6seo. El cortisol tiene efecto
hipocalcémico directo e incrementa la captacion de calcio por el hueso induciendo
hipocalcemia(Mashal Kan & Kanwal Altaf Malik, 2016). Sin embargo, son pocos los
neonatos, que presentan una clinica derivada de la hipocalcemia, ademas los niveles
séricos regresan a valores normales unas 24 horas después de haber concluido la

fototerapia (Alizadeh-Taheri, Sajjadian, & Eivazzadeh, 2013).
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La hipocalcemia producida por la fototerapia, se puede prevenir, cubriendo la
cabeza del neonato durante el tratamiento con la luminoterapia(Kargar, Jamshidi,

Beheshtipour, Pishva, & Jamali, 2014).

1.7.7 Dano de la retina

La exposicién continua y excesiva a la fototerapia permite que la luz sea
absorbida por la rodopsina, desencadenando varias reacciones que causan peroxidacion
de lipidos y apoptosis, provocando lesiones fotoquimicas en la retina; ademas, la retina

tiene una mayor susceptibilidad a la luz azul (Grimm et al., 2001).

Por consiguiente, los ojos del neonato, deben estar cubiertos con protectores
oculares tipo almohadillas o con protectores de cabeza que deben asegurar su
comodidad y tienen que ser retirados cada cuatro horas para evitar irritacion y aliviar la
presion ademas de impedir la obstruccion de las fosas nasales y el posible riesgo de

asfixia (Silva, Silva, Turiani, Juliani, & Spiri, 2008; Fok, Wong, & Cheung, 1997).

1.7.8 Efectos hematoldgicos

La exposicion de los eritrocitos a la luminoterapia en presencia de
hiperbilirrubinemia, provoca dafio oxidativo en la membrana celular provocado por un
incremento significativo en la concentracion de los productos derivados de la
peroxidacion lipidica en la membrana (Sarici et al., 2015). Ademas, se puede presentar
trombocitopenia de leve a moderada (con un recuento menor de 150000 plaquetas),

generalmente asintomatica y de carécter transitorio, en aproximadamente 3 de cada 4
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neonatos tras 48 horas de fototerapia (Bhargava, Sutrakar, Ghanghoria, & Verma,

2015).

1.7.9 Efectos sobre los testiculos

En el afio 1998, Koc y colaboradores, investigaron los efectos a futuro provocados
por la fototerapia continua durante 72 horas sobre las gbnadas de ratas recién nacidos,
encontrando que hubo disminucion del nimero de espermatogonias por tubulo, del
indice de fertilidad tubular y del de células sustentaculares de Sertoli, sin encontrar
diferencias significativas en el indice de ADN (Cetinkursun, Demirbag, Cincik, Baykal,
& Gunal, 2006; Kog et al., 1999). Estos resultados no han sido probados en la especie
humana, sin embargo el dafio en los testiculos aparentemente es poco probable, por los
periodos cortos de administracion de la fototerapia, la proteccion natural que ofrece la
piel y el tejido celular subcutaneo, sumado a la defensa proporcionada por el pafial(Dahl

& Blake, 2011).

1.7.10 Dario sobre el ADN, mutagénesis y carcinogénesis

La fototerapia induce lesiones oxidativas en la membrana celular, lo que genera
acumulo de productos secundarios de la peroxidacion de los lipidos. La formacion
excesiva de radicales libres de oxigeno genera lesion celular y provoca dafio en el ADN
lo que, con el tiempo, podria conducir a modificaciones genéticas en las células,
induciendo mutagénesis o carcinogenesis. La preocupacion se debe a que en el neonato
los sistemas antioxidantes aun no funcionan adecuadamente y este estrés oxidativo

conlleva un riesgo de presentar enfermedades tales como enterocolitis necrosante y
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cancer en el futuro(Ramy etal., 2016; Tanaka, Hashimoto, Tachibana, Ishikawa, &

Ohki, 2008).

1.8 EXANGUINOTRANSFUSION

Este procedimiento médico, que aparecio en los afios cuarenta del siglo pasado,
como tratamiento para la eritroblastosis fetal, fue tecnificado durante esa década y se
estableci6 como una técnica eficaz y aparentemente segura para evitar las secuelas
neuroldgicas agudas derivadas de la hiperbilirrubinemia neonatal grave, ademéas de
influir directamente sobre la mortalidad neonatal y la morbilidad a largo plazo (Bradley,

2017; Olusanya, Imam, Emokpae, & Iskander, 2016).

Es considerada la Gltima linea de defensa cuando la luminoterapia ha sido incapaz
de controlar y disminuir los niveles séricos de bilirrubinas, a valores seguros

(Gamaleldin et al., 2011).

El uso de esta técnica como tratamiento médico ha decrecido considerablemente,
debido a la estandarizacién de protocolos clinicos terapéuticos que permiten una mejor
vigilancia de los neonatos con ictericia clinicamente significativa, con el desarrollo de
mejores equipos de fototerapia, con el uso profilactico de la inmunoglobulina Rh para
prevenir la isoinmunizacion de mujeres Rh-negativas y con la optimizacion de la

fototerapia de luz azul (Steiner, Bizzarro, Ehrenkranz, & Gallagher, 2007).

Esta técnica consiste en extraer uno o dos volimenes de sangre del neonato, a

través de un catéter colocado en vena umbilical, y reemplazarla con sangre reconstituida
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de un donante compatible, consiguiendo una disminucion rapida de los valores de

bilirrubinas sérica a niveles seguros, que no tendran efecto deletéreo sobre el sistema

nervioso central(Guzman, Tofé, & Gémez, 2009).

1.8.1 Indicaciones de exanguinotransfusion

¢ |soinmunizacion ABO: de acuerdo a las tablas de la guia NICE.

e [soinmunizacién Rh:

Hidrops fetalis.

Bilirrubina de corddén o inmediata al nacimiento mayor o igual a 5
miligramos/decilitro y hemoglobina menor de 11 g/dL (hematocrito menor
de 33%).

Aumento de bilirrubina mayor o igual a 1 mg/dL por hora a pesar de
encontrarse bajo fototerapia.

Aumento de bilirrubina mayor o igual a 0,5 mg/dL por hora y hemoglobina
entre 11 y 13 g/dL (hematdcrito entre 33 y 39 %) a pesar de encontrarse
bajo fototerapia.

Bilirrubina mayor o igual a 25 mg/dL, o para mayor precision, utilizar las
tablas publicadas en la guia NICE, de acuerdo para cada edad gestacional.
Hemolisis intensa con rapido progreso de la anemia.(Miguélez & Aloy,

2008)
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Tabla 6: Directrices para el uso de la fototerapia y exanguinotransfusion en neonatos
prematuros basados en la edad gestacional

Valores de bilirrubina total en mg/dL (umol/I)

Exanguinotransfusion

Edad gestacional en semanas Fototerapia Enfermos * Sanos
36 14.6 (250) 17.5 (300) 20.5 (350)
32 8.8 (150) 14.6 (250) 17.5 (300)
28 5.8 (100) 11.7 (200) 14.6 (250)
24 4.7 (80) 8.8 (150) 11.7 (200)

* Enfermedad Rh, asfixia perinatal, hipoxia, acidosis, hipercapnia.
Fuente: (Maisels & Watchko, (2003).

Tabla 7: Directrices para el uso de la fototerapia y exanguinotransfusion en neonatos de bajo
peso al nacer basados en el peso de nacimiento.

Valores de bilirrubina total en mg/dL (umol/I)

Peso nacimiento gramos Fototerapia (1) Exanguinotransfusion(2)
<= 1500 5-8 (85-140) 13-16 (220-275)
1500-1999 8-12 (140-200) 16-18 (275-300)
2000-2499 11-14 (190-240) 18-20 (300-340)

Las cifras bajas de bilirrubina se usaran para en neonatos enfermos: sepsis, acidosis,
hipoalbuminemia o enfermedad hemolitica.

1 La fototerapia utilizada en estos niveles y en dosis terapéuticas debe, con pocas
excepciones, eliminar la necesidad de exanguinotransfusion.

2 Los niveles para la transfusion de intercambio suponen que la bilirrubina continta
aumentando o permanece en estos niveles a pesar de la fototerapia intensiva.

Fuente: (Maisels & Watchko, (2003).

Tabla 8: Directrices para el uso de la fototerapia y exanguinotransfusion en neonatos de peso
extremadamente bajo al nacer

Manejo agresivo

Peso nacimiento en gramos

Iniciar fototerapia Exanguinotransfusion
*
501-750 Tan pronto como >=13.0 mg/dL
sea posible
*
751-1000 Tan pronto como >=13.0 mg/dL

sea posible

* En las primeras 12 a 24 horas después del nacimiento
Fuente: (Maisels& Watchko, (2003).
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Si bien la cifra de bilirrubinas para tomar la decision de realizar
exanguinotransfusion es controversial, estudios han publicado, que en neonatos a
término con peso adecuado para la edad gestacional se tiene como limite superior la
cifra de 25 mg/dL (427 umol/l) para el inicio de exanguinotransfusion (Gamaleldin
etal., 2011; Yurdakok, 2015), sin embargo la recomendacion es utilizar las tablas de la
guia de la The National Institute for Health and Care Excellence (NICE) enfocandose en

la edad gestacional.

1.8.2 Complicaciones de la exanguinotransfusion

Al ser un procedimiento invasivo, se encuentra asociado a complicaciones
secundarias al empleo de productos sanguineos (infeccion, hemdlisis,

tromboembolizacidn, reaccion injerta vs huésped, etcétera) y otras como:

¢ Repercusiones metabdlicas: hipocalcemia, hipoglucemia, hiponatremia;

e Compromiso cardiorrespiratorio;

e Trombocitopenias (conteo de plaquetas menores a 100.000), una de las
complicaciones mas frecuentemente relacionadas a este procedimiento;

e Enterocolitis necrosante que es una de las principales complicaciones y
potencialmente mortales asociadas;

e Hipotension significativa durante la exanguinotransfusion.
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Efectos derivados del procedimiento incluyen también:

e Trombosis de la vena porta;

e Hipertension portal;

e Episodios de desaturacion (Sa0.<85 mmHg, que puede conducir a apnea
grave; bradicardia con cianosis;

e Edema pulmonar bilateral;

e Acidosis metabdlica;

e Arritmia cardiaca y embolia aérea(Mishra, Chawla, & Agarwal, 2016).
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Tabla 9: Complicaciones secundarias a la exanguinotransfusion

Complicaciones

Causa

Medidas a tomar

Embolismo aéreo

Error en conexiones

Revisar las conexiones

Cambios en

volemia

Error en entradas/salidas

Revisar registro de entradas y salidas

Arritmias

Alteraciones en iones/pH

Garantizar monitorizacion

Dar tratamiento segun causa

Acidosis

La sangre usada esta mantenida
con CPD (citrato-fosfato-dextrosa),

por lo que puede ser muy acida

Gasometrias periddicas, sobre todo en
neonatos hemodinamicamente

inestables

Hiperkalemia

Sangre con CPD (citrato-fosfato-

dextrosa) o sangre muy vieja

Monitorizacidn frecuente de iones y
ECG

Tratamiento de hiperkalemia

Anemia-policitemia

Deposito de hematies en el fondo
de bolsa

Sacudir bolsa de sangre
periédicamente evitando depdsito de
hematies

Oscilaciones

presién arterial

Inyecciones y extracciones rapidas

Ajustar volimenes de acuerdo al peso

Infeccion

Manejo y manipulacién de vias

Observacion. Valorar antibiéticos

profilacticos.

Hipocalcemia

Observar signos clinicos y

electrocardiograma

Hipoglucemia

La sangre con (citrato-fosfato-
dextrosa), contiene abundante
glucosa por lo que es raro durante
el procedimiento. Puede
producirse hipoglucemia de rebote

al terminar

Glicemia capilar de control.
Administrar dextrosa al 10% después

de exanguinotransfusion.

Coagulopatia

En exanguinotransfusiones

repetidas

Valorar uso de plasma fresco

congelado

Enterocolitis

necrosante

Relacionada con catéter umbilical

y fluctuaciones en presién arterial

Asegurar colocacion de vias

umbilicales

Fuente:(Vega, 2014)
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2 JUSTIFICACION

La fototerapia es una procedimiento terapeutico muy frecuentemente utilizado en
las unidades de neonatologia para recién nacidos que, por diferentes causas, presentan
un aumento de las bilirrubinas séricas (hiperbilirrubinemia), las que al alcanzar valores
de riesgo sumados a factores intrinsecos de cada recién nacido (peso, edad gestacional,
incompatibilidades sanguineas materno fetales, etcétera), los hacen muy susceptibles a
que este pigmento alcance estructuras cerebrales y cause dafio neurolégico irreversible

(Mazzi Gonzales de Prada, 2005; Kaplan, Bromiker, & Hammerman, 2014).

Habitualmente, este problema implicaba que todos los recién nacidos que
presentaban factores de riesgo para desarrollar hiperbilirrubinemia y que iniciaban un
cuadro de ictericia sean sometidos a dolorosas, repetidas y, hasta cierto punto, riesgosas

venopunturas para obtener los valores de bilirrubinas séricas (Katayama et al., 2017).

A la fecha, se han desarrollado técnicas no invasivas, como el uso de lectores
transcutaneos de bilirrubinas, que han demostrado una correlacion muy cercana al
95%con los valores de bilirrubinas séricas pero que se han usado en pacientes que no se
han sometido a fototerapia con una disminucién consecuente en el ndmero de
venopunturas en los neonatos(Kurnianto, Bermawi, Darmawanti, & Bahar,
2017;Katayama et al., 2017; Van Den Esker-Jonker, Den Boer, Pepping, & Bekhof,
2016). Una vez que el nifio es sometido a fototerapia, los protocolos de su manejo
implican que se le deban realizar controles periddicos de bilirrubinas séricas para
determinar la continuidad o el fin del tratamiento, lo que significa que, obviamente, se

tengan que volver a realizar venopunciones (Katayama et al., 2017a).
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El objetivo de este estudio es determinar los valores de bilirrubinas obtenidos por
medicion transcutanea y compararlos con los obtenidos simultdneamente por
venopuntura en recién nacidos que se encuentran recibiendo fototerapia y evaluar si este

método no invasivo puede ingresar al protocolo de manejo del nifio bajo fototerapia.

En nuestro medio no se dispone de este tipo de estudios y, en este sentido, este
proyecto de investigacion representa un primer paso para establecer protocolos de
manejo de hiperbilirrubinemia cada vez menos invasivos, que impliquen riesgos

menores y que, a la vez, sean menos costosos para esta poblacion.
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3 PROBLEMA DE INVESTIGACION

¢Pueden los valores de bilirrubinas transcutaneas reemplazar en forma segura a
los tradicionales procedimientos invasivos de deteccion de bilirrubinas séricas en recién
nacidos mayores de 35 semanas de gestacion que han sido expuestos a fototerapia en el
servicio de Neonatologia del Hospital Gineco Obstétrico “Isidro Ayora”, de la ciudad de

Quito en el periodo comprendido entre abril a junio del 2017?
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4  HIPOTESIS

Los valores de bilirrubinas transcutaneas durante la fototerapia tomados a las 12 y
24 horas no tienen diferencias estadisticamente significativas en relacion a las

bilirrubinas séricas.
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5 OBJETIVOS

5.1 OBJETIVO GENERAL

Comparar los resultados de la cuantificacion transcutanea versus la medicion de
bilirrubina sérica en recién nacidos mayores de 35 semanas de gestacion, expuestos a
fototerapia en el Servicio de Neonatologia del Hospital Gineco Obstétrico “Isidro

Ayora”, de la ciudad de Quito en el periodo de abril a junio del 2017.

5.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Caracterizar a la poblacién de neonatos ingresados en el Servicio de

Neonatologia.

e Analizar si existe concordancia entre los resultados obtenidos a partir de la

medicion de bilirrubinas séricas versus los alcanzados determinando las

bilirrubinas en forma transcutanea.
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6 MATERIAL Y METODOS

6.1 METODOLOGIA

6.1.1 Operacionalizacion de variables del estudio

Tabla 10: Variables del estudio

. Definicion . . Indicador definicién
Variables Dimensiones . Escala
conceptual operacional
Medicion del nivel de
Bilirrubinas Espectrofotometro b|||rrL_Jp|nas_ut,|I|zando
, L De 0,0a 20 el bilirrubindmetro Valor
transcutaneas digital y manual /d . q
en frente 10 iNVasivo mg/dL transcutaneo, reportado
expresado en mg/dL a
las 12 y 24 horas
Medicion del nivel de
- . bilirrubinas utilizando
Bilirrubinas - .,
, . el bilirrubindmetro
transcutaneas | Espectrofotdmetro ,
3 L De 0,0a20 transcutaneo, Valor
en area digital y manual
. . . mg/dL expresado en mg/dL reportado
protegida del no invasivo .
~ cuando el paciente se
pafial
encuentra en
fototerapia
Valor medido de
bilirrubinas en Valor obtenido de
Bilirrubinas laboratorio en De 0,0a20 | cada recién nacido de Valor
Séricas mg/dL obtenido mg/dL una muestra de sangre | reportado
de una muestra de venosa en mg/dL
sangre venosa
Condicién de
Sexo nacimiento que se Masculino Femenino Ta_rjeta Qe
clasifica en nacido vivo
hombre 6 mujer
Tiempo
transcurrido entre Edad gestacional
el primer dia del medida en semanas, | Tarjeta de
Edad . . . g
estacional altimo ciclo obtenida d,e _Ia fecha | recoleccién
9 menstrual hasta el de la dltima de datos
dia del menstruacion
nacimiento.
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6.1.2 Universo y Muestra

Recién nacidos mayores de 35 semanas de edad gestacional que necesitaron
fototerapia en el Servicio de Neonatologia del Hospital Gineco Obstétrico “Isidro

Ayora”, de la ciudad de Quito en el periodo comprendido entre abril a junio del 2017.

Za2 X p Xq 84x0.10x0.90
n= 138
e2 — 0.0025 —

La muestra fue de 138 individuos.

6.1.3 Criterios de inclusién y de exclusion

Los criterios de inclusion para el estudio fueron:

¢ Recién nacidos mayores de 35 semanas de gestacion, hijos de madres mayores

de 18 afios, que necesitaron fototerapia en el servicio de Neonatologia del

Hospital Gineco-Obstétrico “Isidro Ayora”, de Quito en el periodo de abril a

junio del 2017.

e Padres y/o cuidadores primarios que firmen el consentimiento informado.

Los criterios de exclusion para el estudio fueron:

e Recién nacidos que ya fueron sometidos a fototerapia previa sin valores de
referencia.
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¢ Recién nacidos con datos inconsistentes e incompletos.

e Recién nacidos en los que se realiz6 exanguinotransfusion.

e Neonatos con bilirrubina directa mayor del 20% de la bilirrubina total

(colestasis).

e Madres mayores de 18 afios de edad que no firmaron el formulario de

consentimiento informado.

¢ Paciente al que la muestra transcutanea no se evalué de forma simultanea.

e Pacientes con valores de bilirrubinas que necesitaron exanguinotransfusion.

e Pacientes que tengan alteraciones dermatoldgicas extensas.

6.1.4 Tipo de estudio

Es un estudio observacional, transversal, prospectivo y analitico, que se realiz6 en

el Hospital Gineco Obstétrico “Isidro Ayora” de la ciudad de Quito, en 138 neonatos,

con una edad gestacional mayor a 35 semanas, ingresados al Servicio de Neonatologia,

por hiperbilirrubinemia de distinta etiologia, que recibieron fototerapia en el periodo

comprendido entre abril a junio de 2017 y que cumplieron los criterios de inclusion.
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Fueron excluidos aquellos recién nacidos que ya fueron sometidos a fototerapia
previamente sin contar con valores de referencia, pacientes que no contaban con datos
consistentes y/o estaban incompletos, neonatos en los que fue necesaria la realizacion de
exanguinotransfusion, hiperbilirrubinemia a expensas de la bilirrubina directa
(colestasis), madres mayores de 18 afios de edad que no firmaron el formulario de
consentimiento informado, pacientes en los que la muestra transcutanea no se evalué de
forma simultanea a la sérica, pacientes con valores de bilirrubinas superiores a 20

miligramos/decilitro y pacientes que presentaron alteraciones dermatoldgicas extensas.

6.1.5 Procesamiento de la recoleccion de la informacién

e Se realiz6 a partir de tomas de muestras transcutdneas a todos los recién
nacidos de 35 semanas de gestacion que requirieron fototerapia y cuidados
bésicos neonatales, en el periodo comprendido entre abril a junio del 2017, que

cumplian los criterios de inclusion.

e Los valores transcutaneos fueron comparados con los obtenidos de las
bilirrubinas séricas que fueron registrados en la historia clinica del neonato, de
acuerdo al protocolo del Servicio de Neonatologia del Hospital Gineco

Obstétrico “Isidro Ayora”; no se realizaron venopunciones adicionales.

e Las mediciones de bilirrubinas transcutaneas fueron realizadas por los autores
del estudio, para lo cual se tomd el valor medio de tres tomas consecutivas
realizadas con el equipo marca Bilirrubinémetro Drager Konica JM-103, antes

del inicio de la fototerapia, a las 12 y 24 horas después de iniciada la misma.

47



e Para las tomas de las bilirrubinas transcutaneas se eligié el area protegida del
paifial y la zona que aparentemente contaba con menor tejido graso. El
dispositivo pasé por un sistema de comprobacion de intensidad de la luz
emitida por el bilirrubindbmetro para garantizar que se encuentre dentro de

rangos adecuados para su utilizacion.

e Los niveles de bilirrubinas séricas se obtuvieron por puncién venosa dentro de
los 10 minutos de haber medido las bilirrubinas transcutaneas y fueron
analizadas en el laboratorio del hospital mediante la técnica de

Espectrofotometria en el Equipo Cobas 6000 de Roche.

e El peso, sexo y la edad gestacional (de acuerdo a la fecha de la ultima
menstruacion) de los recién nacidos estudiados se tomo de la tarjeta de recién

nacido vivo.

6.1.6 Plan de andlisis de los datos

6.1.6.1 Técnica de analisis

La base de datos fue construida mediante el programa informéatico Microsoft

Office Excel 2007 y su validacion y analisis se hizo a través del programa informatico

IBM SPSS Statistics Base VV22.0.

Para el analisis general de variables cualitativas se hizo un andlisis descriptivo con

porcentajes que se presentan como graficos y tablas segun corresponda.
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Para el analisis general de las variables cuantitativas se realizd un analisis
descriptivo con medidas de tendencia central: mediana, rango y diagrama de Tukey,

segun corresponda.

Se aplico asi mismo para el andlisis de datos inferencial el coeficiente de

correlacion de Pearson.

6.2 ASPECTOS BIOETICOS

6.2.1 Acta de confidencialidad

En nuestra calidad de investigadores, en consideracion de la relacion que
mantenemos con el Hospital Gineco Obstétrico “Isidro Ayora”, asi como del acceso que

se nos permitio a los historiales clinicos de sus pacientes, expresamos que:

1) Somos conscientes de la importancia de nuestras responsabilidades en cuanto a
no poner en peligro la integridad, disponibilidad y confidencialidad de la
informacién que maneja nuestro estudio y dicha casa de salud. Nos
comprometemos a no divulgar la informacion correspondiente al desarrollo de

nuestras actividades.

2) Nos comprometemos a cumplir, todas las disposiciones relativas a la politica

del Hospital en materia de uso y divulgacion de informacion.
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6.2.2 Anonimizacién de datos

En nuestra calidad de investigadores, nos comprometemos a que en los resultados
del estudio, no se presenten nombres, apellidos, nimeros de historias clinicas, ni datos

que puedan identificar a ningun paciente.

6.2.3 Uso exclusivo de informacidn para esta investigacion

En nuestra calidad de investigadores, aseguramos que toda la informacion

obtenida fue de uso exclusivo para esta investigacion.

6.2.4 Justificacién de consentimiento informado

El objetivo de este estudio fue determinar los valores de bilirrubinas obtenidos por
medicién transcutdnea y compararlos con los obtenidos simultdneamente por
venopuntura en recién nacidos que se encuentran recibiendo fototerapia y evaluar si este
método no invasivo puede ingresar al protocolo de manejo del nifio bajo fototerapia; el

desarrollo del mismo implicé la aprobacion de la madre del recien nacido.

En neonatologia y Pediatria, tanto el nifilo como su familia, son los pacientes, esto
conlleva una gran responsabilidad por parte del Pediatra de brindar a los padres
informacidn adecuada y de hacerlos participes en las decisiones terapéuticas (Martinez,

Rodriguez & Cuan 2011).
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Nuestra obligacion de obtener el consentimiento informado se fundamenta en
nuestro compromiso de respetar las decisiones autonomas de la madre de los neonatos

para procurarles el mayor bien y ayudarlos a recuperar su estado de salud.

Por tanto el consentimiento informado, es un proceso progresivo Yy verbal,
resultado de la relacion médico-paciente, a traves del que la madre aceptara o no que su
hijo participe en el desarrollo de nuestro estudio, después de que le hayamos informado
con calidad y en cantidad suficiente sobre el tipo de estudio, beneficios y posibles que

este conlleva (Martinez, Rodriguez & Cuan 2011).

Se adjunta, como anexo, el formato de consentimiento informado.

6.3 ASPECTOS ADMINISTRATIVOS

6.3.1 Recursos Necesarios

6.3.1.1 Recursos humanos

El equipo de investigacion estuvo conformado por los autores de la tesis, el asesor

metodoldgico y el director académico, quienes son docentes de la Pontificia

Universidad Catélica del Ecuador.
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6.3.1.2 Recursos materiales

Los autores suministraron la papeleria y el material logistico para la recoleccion
de los datos, asi como, los computadores y dispositivos de almacenamiento, para el

analisis de datos y realizacion del informe final.

Los libros médicos, revistas médicas y otros documentos cientificos fueron

facilitados por la Biblioteca de la Pontificia Universidad Catdlica del Ecuador.

Los equipos para identificacién de bilirrubinas transcutaneas fueron facilitados
por el Servicio de Neonatologia del Hospital Gineco Obstétrico “Isidro Ayora”, de
Quito, siendo comparados con los resultados de laboratorio registrados en la historia

clinica.

6.3.1.3 Presupuesto

Tabla 11: Presupuesto

PERSONAL Clunitaria # unidades Total
Teléfono $ 25,00/mes 3 meses $ 75,00
Papeleria $ 200,00
Internet $ 30,00/mes 3 meses $90,00
Transporte $ 100,00/mes 3 meses $ 300,00
TOTAL $ 665,00
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6.3.1.4 Cronograma

Tabla 12: Cronograma

o Fecha ) Fecha de
ACTIVIDAD N° Actividad ~ | Duracién L
de inicio terminacion
Presentacion al comité de
) L o o 1 10/04/2017, 9 19/04/2017
investigacion y de ética médica
Recoleccion de informacion 2 20/04/2017 30 20/05/2017
Procesamiento de datos 3 21/05/2017 9 30/05/2017
Analisis de datos 4 01/06/2017 9 10/06/2017
Elaboracion del reporte final 5 17/06/2017| 9 26/06/2017

10/04/2017 20/04/2017 30/04/2017 10/05/2017 20/05/2017 30/05/2017 09/06/2017 18/06/2017

_

5 4

3

2

1

Fecha de inicio 17/06/2017 01/06/2017

21/05/2017

20/04/2017

10/04/2017

Duracion 9 g

9

30

9

Fecha de inicio

® Duracion

Figura 8: Cronograma
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7 RESULTADOS

La muestra estudiada fue 138 neonatos con hiperbilirrubinemia, ingresados al
ambiente de fototerapia del Servicio de Neonatologia del Hospital Gineco Obstétrico

“Isidro Ayora”.

Distribucion de los nifios del estudio segun sexo

W Maculinos ™ Femeninos

72 MASCULINOS
66 FEMENINOS

Figura 9: Distribucion por género

Cuya distribucion por género es del 52% es masculino y el 48% femenino.

EG SEMANAS

Media = 358 65
Desviacién estandar= 1 456
=138

Frecuencia
9
\-
|
_t
|

P

34,00 38,00 38,00 40,00 42,00
EG SEMANAS

Figura 10: EG Semanas
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Los valores para la edad gestacional fueron: edad minima 35 semanas, edad

méaxima 41,4 semanas, media 38,6 semanas, mediana 38,5 semanas.

PESO
25 Media = 2.908 67
Desviacion estandar= 364,605
N=138
204 -
o
5 15 1
(=
a
3
o i‘
@
=4
u
10
5
o T T
2.000,00 2.500,00 3.000,00 3.500,00 4.000,00
PESO

Figura 11: Peso

Los valores para peso de ingreso fueron: peso minimo 2.060 gramos, peso

méaximo 3.880 gramos, media de 2.906 gramos, mediana de 2.902 gramos.

EDAD INGRESO FOTOTERAFPIA HORAS

307 Media = 57,72
Desviacién estandar= 23 242
M=138

20

Frecuencia

0,60 25,‘00 50,‘00 ?5’00 1DDI,DD 125|,DD
EDAD INGRESO FOTOTERAPIA HORAS

Figura 12: Edad Ingreso Fototerapia Horas
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Los valores para la edad de ingreso a fototerapia, en horas de vida, fueron: edad

minima 10 horas, edad maxima 126 horas, media 57,7 horas de vida, mediana 51,50

horas de vida.

SERICAS INGRESO

257

204

Frecuencia

AN

10,00 12550 15,00 17550
SERICAS INGRESO

T
20,00

Media = 13,34

Desviacién estandar= 2 793
15}

Figura 13: Séricas Ingreso

Los valores para las bilirrubinas séricas de ingreso fueron: valor minimo 6,21

miligramos/decilitro,

valor

maximo

19,24  miligramos/decilitro,

miligramos/decilitro, media 13,35 miligramos/decilitro.
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TRANSC INGRESO

257 Media = 13,56
' Desviacién estandar= 2 745
=138

Frecuencia

7,50 10,00 12550 15,00 17550 20,00
TRANSC INGRESO

Figura 14: Transcutaneas Ingreso

Los valores para las bilirrubinas transcutaneas de ingreso fueron: valor minimo
6,68 miligramos/decilitro, valor maximo 19,70 miligramos/decilitro, media 13,56

miligramos/decilitro, mediana 13,45 miligramos/decilitro.

SERICAS 12 HORAS

207 Media = 12,96
Desviacién estandar= 2 563
=138

Frecuencia
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1
|
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7,50 10,00 12550 1500 1750 20000
SERICAS 12 HORAS

Figura 15: Séricas 12 horas
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Los valores para las bilirrubinas séricas después de 12 horas de fototerapia fueron:
valor minimo 6,43 miligramos/decilitro, valor méaximo 18,40 miligramos/decilitro,

media 12,95 miligramos/decilitro, mediana 13,01 miligramos/decilitro.

TRANSC 12 HORAS

207 ] Media = 13,89

Desviacion estandar= 2723
M=138

Frecuencia
|
A

0 10300 12150 15,'00 17,'50 20,'00
TRANSC 12 HORAS

=~
=]

Figura 16: Transcutaneas 12 horas

Los valores para las bilirrubinas transcutaneas después de 12 horas de fototerapia
fueron: valor minimo 6,15 miligramos/decilitro, valor maximo 18,90
miligramos/decilitro, media 13,88  miligramos/decilitro, = mediana 13,93

miligramos/decilitro.

58



SERICAS 24 HORAS

207 Media = 11,82
Desviacién estandar= 2 429
=138

Frecuencia

750 10,00 12550 1500 17550
SERICAS 24 HORAS

Figura 17: Séricas 24 horas

Los valores para las bilirrubinas séricas después de 24 horas de fototerapia fueron:
valor minimo 6,00 miligramos/decilitro, valor méaximo 17,00 miligramos/decilitro,

media 11,82 miligramos/decilitro, mediana 12,00 miligramos/decilitro.

TRANSC 24 HORAS

20 Medlia = 12 63

Desviacién estandar= 2 573
=138

Frecuencia

600 5,00 10,00 12,00 1400 1600 18.00
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Figura 18: Transcutaneas 24 horas
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Los valores para las bilirrubinas transcutaneas después de 24 horas de fototerapia
fueron: valor minimo 5,20 miligramos/decilitro, valor maximo 17,40
miligramos/decilitro, media 12,83  miligramos/decilitro,  mediana 13,10

miligramos/decilitro.
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8  ANALISIS DE DATOS CORRELACIONAL

La correlacion entre los valores de las bilirrubinas séricas y los derivados de las
bilirrubinas transcutaneas medidos antes y durante la fototerapia variaron de 0,965 al
ingreso, 0,903 a las 12 horas y 0,927 a las 24 horas después de haber iniciado la
fototerapia.  Se encontr6 una significativa correlacion entre las mediciones de

bilirrubinas séricas y bilirrubinas transcutaneas antes y durante la fototerapia.

Tabla 13: Correlaciones

SERICAS | TRANSC | SERICAS | TRANSC12 | SERICAS | TRANSC24
INGRESO | INGRESO |12 HORAS | HORAS |24 HORAS| HORAS
SERICAS .
INGRESO
TRANSC
0,965** 1
INGRESO
SERICAS
0,854** 0,843** 1
12 HORAS
TRANSC12
0,788** 0,806** 0,903** 1
HORAS
SERICAS
0,735** 0,714** 0,885** 0,808** 1
24 HORAS
TRANSC24
0,718** 0,721** 0,849** 0,879** 0,927** 1
HORAS

**_ La correlacién es significativa en el nivel 0,01 (bilateral).

En esta tabla anterior se presentan los coeficientes de correlacion bivariada
(coeficiente de Pearson) entre las variables que se incluyen en el anélisis, lo que interesa
es observar la correlacion entre la variable SERICAS VS TRANSCUTANEAS en los

diferentes momentos que se comparan. Se encuentra valores por arriba de 0,9 positivos
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y un alto valor de significacion estadisticamente (P< 0,01) entre las dos variables en

todos los momentos.

8.1 DISCUSION

Se encontr6 una fuerte correlacién, estadisticamente significativa, entre los
valores de bilirrubinas séricas y bilirrubinas transcutaneas medidos en el area protegida
del pafal durante la fototerapia utilizando el equipo bilirrubinémetro Dréager Modelo
JM-103.La diferencia media entre las dos mediciones fue pequefia, pero los limites de

acuerdo son amplios.

También se observd que las dos variables que se compararon estuvieron
correlacionadas significativamente (p < 0,01) en los tres momentos en que fueron

tomadas.

8.2 CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Se encontr6 qué los niveles derivados de la medicion transcutanea obtenidos no
son exactos pero son muy cercanos a aquellos derivados de la medicion de bilirrubinas

séricas.

El bilirrubinébmetro Dréger Modelo JM-103 podra ser utilizado como una
herramienta de monitoreo en neonatos durante la fototerapia, reduciendo el niamero de
procesos invasivos como las venopunturas, disminuyendo sus posibles efectos

secundarios y permitir tomar la decision de suspender el tratamiento con fototerapia.
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Asi mismo pudimos observar que en el Hospital Gineco obstétrico “Isidro Ayora”,
los neonatos son ingresados a fototerapia con valores bajos con respecto a las tablas de

la Guia NICE, estan aparentemente siendo victimas de la vigintifobia (Watchko, 2005).

Recomendamos, que el criterio de ingreso de neonatos a fototerapia o

exanguinotransfusion se base en las tablas que proporcionen la mejor y mayor evidencia

para cada edad gestacional.

También se exhorta la incorporacion del bilirrubinémetro dentro del protocolo de

manejo de recién nacidos tratados con fototerapia.
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Anexo 1

Tablas Guias NICE

Gréfico de Umbral de tratamiento para nifios con Ictericia Neonatal segin edad
gestacional y dias de vida.

Treatment threshold graph for babies with neonatal jaundice
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Treatment threshold graph for babies with neonatal jaundice
Baby's name Date of birth

Hospital number Time of birth Direct Antiglobulin Test 25 weeks gestation

Shade for phototherapy

L e e ) ) S ) S A ) A S S |
T e e e e e e e e e e e e e e

550

500

450

400

350

300

Exchange transfusion

250

200

Phototherapy

150

100 o

50 A

Total serum bilirubin (micromol/litre)

0

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 1 12 13 14
Days from birth

Baby's blood group Mother's blood group

Fuente: (Rennie, Burman& Murphy, 2010).

Treatment threshold graph for babies with neonatal jaundice
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Treatment threshold graph for babies with neonatal jaundice
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Treatment threshold graph for babies with neonatal jaundice
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Treatment threshold graph for babies with neonatal jaundice
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Treatment threshold graph for babies with neonatal jaundice
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Treatment threshold graph for babies with neonatal jaundice
Baby's name Date of birth

Hospital number Time of birth Direct Antiglobulin Test 31 weeks gestation

Shade for phototherapy
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Fuente: (Rennie, Burman& Murphy, 2010).

Treatment threshold graph for babies with neonatal jaundice
Baby's name Date of birth

Hospital number Time of birth Direct Antiglobulin Test 32 weeks gestation
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Fuente: (Rennie, Burman& Murphy, 2010).
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Treatment threshold graph for babies with neonatal jaundice
Baby's name Date of birth

Hospital number Time of birth Direct Antiglobulin Test 33 weeks gestation

Shade for phototherapy
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Fuente: (Rennie, Burman& Murphy, 2010).

Treatment threshold graph for babies with neonatal jaundice
Baby's name Date of birth

Hospital number Time of birth Direct Antiglobulin Test 35 weeks gestation

Shade for phototherapy
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Fuente: (Rennie, Burman& Murphy, 2010).
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Treatment threshold graph for babies with neonatal jaundice
Baby's name Date of birth

Hospital number Time of birth Direct Antiglobulin Test 36 weeks gestation

Shade for phototherapy
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Fuente: (Rennie, Burman& Murphy, 2010).

Treatment threshold graph for babies with neonatal jaundice
Baby's name Date of birth

Hospital number Time of birth Direct Antiglobulin Test 37 weeks gestation

Shade for phototherapy
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Anexo 2

PONTIFICIA UNIVERSIDAD CATOLICA DEL ECUADOR
POSGRADO DE PEDIATRIA

CONSENTIMIENTO INFORMADO SOBRE LA VALIDEZ Y CONFIABILIDAD DE LA
CUANTIFICACION TRANSCUTANEAVERSUS MEDICION DE BILIRRUBINA SERICA
EN RECIEN NACIDOS MAYORES DE 35 SEMANAS DE GESTACION, EXPUESTOS A
FOTOTERAPIA EN EL AREA DE NEONATOLOGIA DEL HOSPITAL GINECO
OBSTETRICO ISIDRO AYORA DE QUITO EN EL PERIODO DE ABRIL A JUNIO DEL
2017.

FECHA://
Yo de ahos de edad, titular de la
cedulad de identidad N° , mayor de edad, en calidad de Madre de

, en pleno uso de mis facultades mentales, autorizo la

participacién de mi hijo en el estudio.

Se seleccionaran 138 recién nacidos, mayores de 35 semanas de edad gestacional, con
diagnostico de hiperbilirrubinemia y que ingresaran al servicio de Neonatologia del Hospital
Gineco Obstétrico “Isidro Ayora” de Quito, para tratamiento con fototerapia.

El objetivo de este estudio, es correlacionar los valores de bilirrubinas transcutaneas versus los
valores de bilirrubinas séricas registrados en el historial clinico de cada neonato.

Se garantiza que sus neonatos no seran sometidos a actos dolorosos o riesgosos y que no se
pondré en peligro la integridad, disponibilidad y confidencialidad de la informacién que maneja
nuestro estudio. Los autores se comprometen a cumplir todas las disposiciones y
consideraciones éticas relativas a la politica del Hospital Gineco-obstétrico “Isidro Ayora”.

Declaro que pude hacer cualquier pregunta libremente y que han sido aclaradas adecuadamente.

He recibido informacion adecuada del médico a cargo del estudio.

Consiento la participacion de mi hijo en el estudio. Tengo conocimiento ademas de poder
retirar a mi hijo del estudio sin perjuicio alguno.

: CEDULA DE
NOMBRE DE LA MADRE| TELEFONO CIUDADANIA FIRMA
: CEDULA DE
NOMBRE DEL MEDICO | TELEFONO CIUDADANIA FIRMA
Carlos Diaz Md. 0984845606 1715623714
Dra. Valeria Sanaicela 0990772850 1713260071
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ACTA DE CONFIDENCIALIDAD

Quito, a 10 de abril de 2017

En nuestra capacidad de investigadores del estudio de tesis, titulado “VALIDEZ Y
CONFIABILIDAD DE LA CUANTIFICACION TRANSCUTANEA VERSUS LA
MEDICION DE BILIRRUBINA SERICA EN RECIEN NACIDOS MAYORES DE 35
SEMANAS DE EDAD GESTACIONAL, EXPUESTOS A FOTOTERAPIA EN EL
AREA DE NEONATOLOGIA DEL HOSPITAL GINECO OBSTETRICO ISIDRO
AYORA DE QUITO EN EL PERIODO DE ABRIL A JUNIO DEL 2017” y en
consideracién de la relacion que mantendremos con el Hospital Gineco Obstétrico
“Isidro Ayora”, asi como del acceso que se nos permitira a los historiales clinicos de sus

pacientes, constato que:

1) Somos conscientes de la importancia de mis responsabilidades en cuanto a no
poner en peligro la integridad, disponibilidad y confidencialidad de la informacion
que maneja nuestro estudio y dicha casa de salud. En concreto nos
comprometemos a cumplir los procedimientos de seguridad de los sistemas de

Informacion que corresponden al desarrollo de nuestras actividades.

2) Nos comprometemos a cumplir, asimismo, todas las disposiciones relativas a la

politica del Hospital en materia de uso y divulgacion de informacion.

Dra. Valeria Sanaicela Dr. Carlos Diaz
171326007-1 171562371-4
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ANONIMIZACION DE DATOS

Quito, a 10 de abril de 2017

En nuestra capacidad de investigadores del estudio de tesis, titulado, “VALIDEZ Y
CONFIABILIDAD DE LA CUANTIFICACION TRANSCUTANEA VERSUS LA
MEDICION DE BILIRRUBINA SERICA EN RECIEN NACIDOS MAYORES DE 35
SEMANAS DE EDAD GESTACIONAL, EXPUESTOS A FOTOTERAPIA EN EL
AREA DE NEONATOLOGIA DEL HOSPITAL GINECO OBSTETRICO ISIDRO
AYORA DE QUITO EN EL PERIODO DE ABRIL A JUNIO DEL 20177,
prometemos, que en los resultados del estudio, no se presentaran, nombres, apellidos,

nameros de historias clinicas, ni datos que puedan identificar a un paciente o neonato.

Dra. Valeria Sanaicela Dr. Carlos Diaz
171326007-1 171562371-4
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USO EXCLUSIVO DE INFORMACION PARA ESTA INVESTIGACION

Quito, a 10 de abril de 2017

En nuestra capacidad de investigadores del estudio de tesis, titulado “VALIDEZ Y
CONFIABILIDAD DE LA CUANTIFICACION TRANSCUTANEA VERSUS LA
MEDICION DE BILIRRUBINA SERICA EN RECIEN NACIDOS MAYORES DE 35
SEMANAS DE EDAD GESTACIONAL, EXPUESTOS A FOTOTERAPIA EN EL
AREA DE NEONATOLOGIA DEL HOSPITAL GINECO OBSTETRICO ISIDRO
AYORA DE QUITO EN EL PERIODO DE ABRIL A JUNIO DEL 2017”, prometemos

que, toda la informacidn obtenida, serd de uso exclusivo para nuestra investigacion.

Dra. Valeria Sanaicela Dr. Carlos Diaz
171326007-1 171562371-4
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Anexo 3

Hoja de recoleccion de datos

HOSPITAL GINECO-OBSTETRICO ISIDRO AYORA
NOMBRE:
HISTORIA CLINICA:

. I Bilirrubinas Bilirrubinas Bilirrubinas Bilirrubinas Bilirrubinas Bilirrubinas
eso a
Edad al ) Diagnostico | Séricasal | Transcutneas | séricasalas |Transcutaneas a | Séricas a las | Transcutaneas a
EGEN ) ingreso a ) ) )
ingreso a ) al ingreso a ingreso a al ingreso a 12 horas de | las 12 horas de | 24 horas de | las 24 horas de
Semanas ) fototerapia ) ) ) ) ) ) )
fototerapia ‘ fototerapia | fototerapia | fototerapiaen | fototerapia | fototerapiaen | fototerapia | fototerapiaen
en
J en mg/dl mg/dl en mg/dl mg/dl en mg/dl mg/dl
BT: BT: BT:
BD: BD: BD:
Bl BI: Bl:

BT: bilirrubinas totales
BD: bilirrubina directa
BI: bilirrubina indirecta




