Direccion Ejecutiva de
Investigacion, Docencia y Atencion
en Neonatologia

Departamento de
Neonatologia

PERU MINISTERIO  Viceministerio de Prestaciones y = Instituto Nacional

DE SALUD Aseguramiento en Salud Materno Perinatal

Decenio de la Igualdad de Oportunidades para Mujeres y Hombres
Afio del Fortalecimiento de la Soberania Nacional

GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA EL DIAGNOSTICO Y MANEJO DE
ICTERICIA NEONATAL

l. FINALIDAD
Contribuir con la disminucion de la morbilidad y mortalidad neonatal por Ictericia
Neonatal en el Instituto Nacional Materno Perinatal

II. OBJETIVO
Estandarizar y optimizar la atencién del neonato afectado por Ictericia.

lll. ALCANCE
La presente guia de préactica clinica es de cumplimiento obligatorio en los
Servicios del Departamento de Neonatologia del INMP.

IV. NOMBRE DEL PROCESO O PROCEDIMIENTOS A ESTANDARIZAR:
GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA DIAGNOSTICO Y MANEJO DE
ICTERICIA NEONATAL con CODIGO CPMS 82247 Dosaje de Bilirrubina; total,
82248 Dosaje de Bilirrubina; directa, 82252 Dosaje de Bilirrubina; fecal,
cualitativa

V. DISPOSICIONES GENERALES

5.1. DEFINICION
Coloracion amarilla de la piel y mucosas por aumento de la bilirrubina (> 5
mg/dl). Ictericia fisiol6gica: Aparece después de las 24 horas de vida.
Niveles de bilirrubinas no mayores de 12 mg/dl en RNT o no mayor de 0.5%
del peso corporal y 10 mg/dl en el pretérmino. Los que reciben LME pueden
alcanzar hasta 15 mg/dl y prolongarse hasta > 4 semanas.
5.2. ETIOLOGIA
Segun edad de aparicion
a. Primer dia de vida
Incompatibilidad sanguinea (Rh, ABO)
Infeccidn perinatal crénica
b. Alos 2-3 dias de vida:
Incompatibilidad ABO
Policitemia
Prematuridad
Sangre extravasada ( cefalohematoma, equimosis)
Ictericia fisiol6gica
Patologia hemolitica congénita (enzimopatias, hemoglobinopatias)
Patologia hemolitica adquirida (infecciones, farmacos, CID)
Sepsis

c. Al 4°-5° dia de vida:
Ictericia por lactancia materna
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Sepsis
Sindrome de Crigler Najar y Sindrome de Gilbert

d. Después de la primera semana de vida:
1.Ictericia por lactancia materna
2. Hepatitis neonatal (de células gigantes).
3.0bstruccién anatomica intrinseca o extrinseca de las vias biliares por:
Atresia congénita de vias biliares intra o extrahepatica.
Quiste de colédoco o pseudoquiste.
Estenosis hipertrdéfica de piloro.
Mucoviscidosis.
Neoplasia o hipertrofia de ganglios periportales.
4.Sindrome de bilis espesa secundaria a:
Eritroblastosis fetal
Anemia hemolitica adquirida
Hepatitis neonatal
5.Cirrosis hepatica neonatal
6.Hipotiroidismo congénito
7.Infeccién adquirida en el periodo neonatal
8.0Otras causas:
Galactosemia, tirosinemia, SD. Turne, Sepsis, anemia
hemolitica congénita, hijo de madre diabética, sindrome de
Crigler Najar y Gilbert
5.3. FISIOPATOLOGIA
Mecanismos involucrados:
A) ICTERICIA FISIOLOGICA
o Aumento de la carga de bilirrubina en el hepatocito
o Defecto en la captacion hepéatica de la bilirrubina
plasmética: inmadurez enzimatica Y/Z
o Defecto en la conjugacion de bilirrubina
B) ICTERICIA PATOLOGICA:
Hiperbilirrubinemia indirecta precoz (se inicia antes de las 24 horas) o
directa (Cuando la bilirrubina directa es 4,5mg% del total) La
hiperbilirrubinemia directa es un signo de disfuncibn hepatica,
usualmente aparece después de la primera semana cuando la ictericia
fisiologica estéd disminuyendo.
Las causas de Hiperbilirrubinemia Indirecta Patol6gica son:
e INCREMENTO EN LA PRODUCCION DE BILIRRUBINA
o Enfermedad Hemolitica:
Incompatibilidad RH
Incompatibilidad ABO
o Deso6rdenes Hereditarios:
Defectos de la membrana del globulo rojo
Deficiencias enzimaticas del Gl6bulo rojo
Hemoglobinopatias
o Ofras causas de Produccion aumentada:
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Cefalohematoma
Policitemia
Macrosomicos de madre diabética
CID
o Incremento de la Circulacion enterohepética:
Ictericia por Leche materna
Estenosis pil6rica
Obstruccion intestinal
e EXCRECION DISMINUIDA
Prematuridad
Deficiencia de Glucosa 6 fosfato deshidrogenasa
o Errores innatos del metabolismo:
S. Crigler Najjar
Galactosemia
Tirosinemia
Hipermetioninemia
Metabdlicos: Hipotiroidismo
Hipopituitarismo
5.4. ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS
Dos de cada tres neonatos presentan ictericia clinica durante los primeros
dias de vida. EI 60 a 70 % de los RN a Término. La incidencia de ictericia
patoldgica es de 14 a 21 /1000 nacidos vivos
5.5. FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS
Ayuno prolongado
Alimentacion al pecho deficiente con excesiva pérdida de peso (10-12%)
Antecedentes familiares de ictericia
Bajo peso al nacer
Prematuridad
Depresion neonatal
Infecciones maternas
Hijo de madre diabética

Factores de riesgo para encefalopatia por bilirrubina

Antecedentes de asfixia
Peso < 1500gr

Acidosis PH < 7.15

Pa02 <40x 2 hrs.
Hipotermia por 4 horas
Proteinas totales < 4 gr/dl
Albumina sérica < 2.5 gr/dl
Prematuridad

Hemodlisis activa
Sustancias que compiten por la albamina.
Sepsis

O 0O OO0 O O O 0 O O
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DISPOSICIONES ESPECIFICAS

6.1. CUADRO CLINICO
Esta dado por la coloracion amarillenta de la piel y mucosas, visible a partir
de 5 mg/dL. Se inicia en caray avanza en direccion cefalocaudal.
Debe recordarse que la valoracion clinica de la ictericia se realiza con el
neonato desnudo y con luz natural, de dia. La intensidad clinica de la
ictericia no es directamente proporcional al nivel de bilirrubinemia.

6.2. DIAGNOSTICO
6.2.1 CRITERIOS DE DIAGNOSTICO

o Antecedentes por historia clinica materna: Edad gestacional < 37
semanas, antecedente de hermanos que requirieron fototerapia,
diabetes materna, madre RH negativa, etc.

o Nivel de la ictericia en el examen clinico: aparicion de ictericia en
las primeras 24 horas de vida, presencia de cefalohematoma,
policitemia, etc.

o Valores de bilirrubina en examenes auxiliares: Valores de
bilirrubina Para RNT y RN 35-37 semanas, en la zona de alto
riesgo de Nomograma de Buthani (Anexos Nro. 1 para RNT y 2
para RN 35-37Sem):

> 8 mg/dl a las 24 horas de vida
> 13 mg/dl a las 48 horas

> 16 mg/dl a las 72 horas

> 17 mg/dl mas de 72 horas

o Valores de bilirrubinas para prematuros deben ser evaluados
en la GUIA de NICE 2010 ( Anexo 3) por las consideraciones
especiales de un RN prematuro.

o La Guia de NICE incluye también valores de Bilirrubinas para
RNAT .

6. 2. 2 EXAMENES AUXILIARES

6.2.2.1 De Patologia Clinica:

Grupo Sanguineo y RH
Hematocrito y reticulocitos
Bilirrubinas totales y fraccionadas
Test de Coombs Directo
Lamina periférica para morfologia de glébulos rojos, segun el
caso.
Otros exdmenes; En todos los casos con hiperbilirrubinemia
patol6gica, descartar la existencia de factores que incrementan
la toxicidad neurolégica de la bilirrubina: acidosis,
hipoalbuminemia, hipercapnia. Hipoglicemia, sepsis/meningitis,
hemdlisis, deshidratacion e hiperosmolaridad plasmatica,
sustancias que compitan con la bilirrubina por la unién a
albumina.
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Usar Bilirrubindmetro transcutaneo en RNT (evita mayor

extraccion de sangre del RN), cuando se dispone de dicho
equipo.

Si la bilirrubina transcutdnea en el Nomograma de Buthani (Ver
Anexo 1) supera los limites normales y esta en zona de riesgo,
se debe comprobar con pruebas bioquimicas ( Dosaje de
Bilirrubinas séricas ,totales y fraccionadas

El nivel de riesgo ayuda a la consejeria para controles en RNT
gue se encuentren pre alta. Si el nivel de bilirrubinas directa es
patolégico >1 mg/dl 0
> 20% del total) iniciar estudio de colestasis.

(*) En casos de incompatibilidad Rh, al nacer, se debe
tomar sangre del corddén para las mediciones basales
(bilirrubinas totales y fraccionadas y hematocrito).

6.2.2.2 Imagenologia:

Para los casos de ictericia patolégica de causa directa.
Ecografia hepdética, tomografia abdominal, gammagrafia de
vias biliares etc.

6.2.2.3. De exdmenes especializados complementarios:

Pruebas para deteccion de infecciones virales (TORCH), y
sepsis si el caso lo amerita.

Tamizaje para hipotiroidismo.

Biopsia hepatica, excepcionalmente, segun evaluacién del caso.

MANEJO
6.3.1. MEDIDAS DE SOPORTE

Identificar y clasificar al paciente segun peso/edad gestacional y
patologia asociada en grupo de riesgo: (ver Anexos Nro.1-3).
o RN atérmino sano
o RN 35 a 37 semanas con factores de riesgo
o RNPT
o Brindar aporte hidrico adecuado considerando el
incremento de pérdidas insensibles en casos de
pacientes que reciben fototerapia (se puede considerar
un incremento del 20 % a 30% en las necesidades
hidricas segun el peso, edad gestacional y edad
postnatal).
o No descontinuar la lactancia materna en ictericia por
leche materna.

6.3.2. TRATAMIENTO

Mantener niveles de bilirrubina dentro del rango seguro con el
uso de:
o Fototerapia: para convertir la bilirrubina en productos que
puedan ser conjugados y ser excretados por orina y heces.
o Exanguinotransfusion o Recambio sanguineo: para la
remocioén de bilirrubina y de glébulos rojos sensibilizados.

6.3.2.1. Fototerapia:
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se describe iniciar con fototerapia Intensiva y se usa la luz

Azul, considerada como la mas eficaz, con 430-490
Nanémetros, (irradiancia espectral> 25-30 pW / cm %/ nm),
de preferencia perpendicular a la piel del bebe y cubriendo
ojos y periné del RN.

Indicaciones: (ver Anexos Nro 3 Guia de NICE 2010)

Para RN que reingresan entre el dia 4 y 7 postnatal luego
de partos eutdcicos, con hiperbilirrubinemias. Los estudios
mostraron que el uso de fototerapia intensiva fue eficaz en el
tratamiento de los recién nacidos ingresados con
hiperbilirrubinemia no hemolitica grave (TSB 220 mg / dL o
342 pmol / L) y ninguno de los pacientes requirid
exanguinotransfusion.

Los estudios aun no han demostrado que la fototerapia
intermitente sea mas beneficiosa que la continua.

Se necesitan mas estudios bien disefiados para determinar
la eficacia y seguridad de la fototerapia profilactica en
prematuros, en los resultados a largo plazo,

6.3.2.2. Exanguinotransfusiéon o Recambio Sanguineo:

Hay una declinacion en la medida que gestantes RH
Negativas reciben Inmunoglobulina anti-D para prevenir
Enfermedad Hemolitica por RH.
Es un procedimiento que debe ser realizado por personal
entrenado y de experiencia, con monitoreo de funciones
vitales y medidas estricta de Bioseguridad. El cateterismo
umbilical esta en Guia de Procedimiento.
Indicaciones: (ver Anexos Nro. 3 Guia de NICE 2010, 2, 3y
4)
o Recién nacido con enfermedad hemolitica (Rh, ABO
O incompatibilidad por grupos menores; test de
Coombs directo positivo en sangre de cordén).
o El tipo de Sangre para el Recambio Sanguineo se

ilustra en Anexo 4)
Otros tratamientos farmacolégicos: Fenobarbital, Ac
Ursodeoxicdlico, ambos mejoran el flujo de la bilis para
disminuir los niveles de bilirrubina. La mesoporfirina inhibe
la hemeoxigenasa y asi la produccion de bilirrubina. Sin
embargo, no han demostrado aun efectos terapéuticos
beneficiosos para uso clinico. Continlan ensayos clinicos
para evitar procedimientos invasivos como el recambio
sanguineo.

6.4. EFECTOS ADVERSOS O COLATERALES

Los efectos secundarios de la fototerapia son: pérdidas insensibles
aumentadas, deshidratacion, hipertermia, eritema dérmico, conjuntivitis,
erosion de la cornea, diarrea y una coloracién bronceada en la piel (nifio
bronceado) Estos efectos han disminuido con el uso de LUZ LED. Raz6n
por lo que se ha retirado del uso, la luz halégena.
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Después de suspender la fototerapia se puede producir un rebote de
aproximadamente 2 mg/dl. Se puede solicitar un control de bilirrubinas en
casos de incompatibilidad Rh y ABO. Se debe contar con 2 controles
negativos en intervalo de 6 horas para suspender la fototerapia, en estos
casos.
6.5 CRITERIOS DE ALTA
Cuando la condicién del paciente sea estable y los niveles de bilirrubinas
se encuentren en reduccion y en rangos de seguridad (segun tabla de
NICE). Se debe informar claramente a los padres la importancia del
seguimiento en los que recibieron tratamiento.
6.6 PRONOSTICO
Dependera de los niveles de bilirrubinas y del tiempo en que se inici6 el
tratamiento; ademas si se trata de pacientes de alto o bajo riesgo.
Los recién nacidos que recibieron recambio sanguineo pasan al
Consultorio de Seguimiento por riesgo neuroldgico, sordera
neurosensorial.
6.7 COMPLICACIONES
Encefalopatia por hiperbilirrubina.
Sordera. Neurosensorial.
Anemia tardia grave, hipo regenerativa.
El recambio sanguineo no estad exento de riesgos por cambios del flujo
sanguineo.
6.8. CRITERIOS DE REFERENCIA Y CONTRA REFERENCIA

Referencia a la red de salud: Pacientes con ictericia sin complicaciones.
Seguimiento institucional: Pacientes con recambio sanguineo, pacientes
con niveles de bilirrubina altos y sospecha de dafio neuroldgico
Considerar seguimiento para intervencién temprana sobre todo en:

o Neurodesarrollo.

o Deteccion temprana de secuelas por hiperbilirrubinemia (sordera):

Emisiones Otacusticas, potenciales evocados auditivos.

o Vigilar anemia tardia.
En los casos de Isoinmunizacién Rh: control de hemoglobina hasta los
tres meses para vigilar por anemia tardia y control de los mecanismos
compensadores (reticulocitos).

Fluxograma de Ictericia Neonatal (Anexo 6)
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VII. ANEXOS

ANEXO 1
NOMOGRAMA DE BUTHANI PARA RNT (CON BILIRRUBINA TRANSCUTANEA)

GUIA PARA EL MANEJO DE LA HIPERBILIRRUBINANEMIA
EN RECIEN NACIDOS A TERMINO SANO SIN FACTORES DE RIESGO

| Esta zona no representa a Fototerapla intensiva Yy considerar

un recién nacido sano y
debe buscarse la causa
desencadenante de la

exanguineotransfusion si no se produce res-
puesta adecuada a la fototerapia, sl relacién
bilirrubina/albumina >= 8 mg/gr o s| aparece

hiperbilirrubinemia algun factor que incremente el riesgo de dafo

neurolégico por bilirrubina. Control de

l Exanguineotransfusion I

bilirrubina cada 3 horas
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Fototerapia intensiva. Reevaluacién clinica Edad
y de factores de riesgo. Asegurar una .
ingesta oral adecuada y si esto no es posl- Seguimiento: el nino se en-
ble, instaurar Hidratacién endovenosa. cuentra en la zona de riesgo
Control de bilirrubinas cada 4 a 6 horas. moderado-alto de Bhutani. In-
formar a los padres y asegu-
rar un seguimiento efectivo

Fototerapla simple: reevaluacién clinica y
de factores de riesgo. Asegurar una ingesta
oral adecuada. Control de bilirrubina cada 12
horas

Discontinuar la fototerapia
bilirrubina < 14 mg/dl.

cuando

Seguimiento: Zona de alto riesgo de Bhutani.
Valorar el estado general, la alimentacién, el
estado de nutricién e hidratacién, el patrén
de Micciones y las deposiciones. Valorar los
factores de riesgo, especiailmente la presen-
cia de una enfermedad hemolitica. Repeti-
clén de las Bilirrubinas en 24 horas.
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GUIA DE MANEJO DE LA HIPERBILIRRUBINEMIA
EN RN DE 35-37 SEMANAS EN NOMOGRAMA DE BUTHANI (CON BILIRRUBINA

TRANSCUTANEA) QUE:

o Tengan entre 35y 37 semanas de edad gestacional al nacimiento.

o Presenten algunos de los siguientes factores de riesgo: enfermedad hemolitica,
asfixia, sepsis, acidosis hipoalbuminemia, convulsiones, hipo/hipertermia,
hipoglucemia, deshidratacion, hipercapnia.

Bilirubina total (mg/dl)

I Exangulneo(ransfuslonJ

cuada.
bilirrubinas cada 4 a 6 ho-

Fototerapia intensiva.
Reevaluacion clinica y de
factores de riesgo. Ase-
gurar unaingesta oral ade-

Control

de

Version 3

Fototerapia intensiva y consi-
derar exanguineotransfusion si
no se produce respuesta ade-
cuada a la fototerapia, si relacion
bilirrubina/albumina >= 6.8 mg/
gr o si se combinan varios fac-
tores de riesgo. Control de

fototerapia. Zona de alto riesgo de
Bhutani. Es opcional iniciar

.| fototerapia simple, segin lo Indi- |
quen las circunstancias del recién |

nacido las posibilidades de segui- -|.

miento -efectivo.. ‘Control . de. -

bilirrubina en 12'- 18 horas - .

ras bilirrubina cada 3 horas
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Edad
Seguimiento . vy considerar

Seguimiento: el nifio se encuentra en

la zona de riesgo intermedio-alto de |
Bhutani. Tratar el factor subyacente,{ -
si es posible. Asegurar alimentacién
adecuada e intentar minimizar Ia per-"
dida de peso, especialmente en los{ -, -
nifios pretermino. Control de laf -
bilirrubina en 18 - 24 horas.

3 ¢ Fototerapia simple: reevaluacion cli-
nica'y de factores de riesgo. Asegu-

. r'.'li:ma:lngesu oral adecuada. Trata-
Jmiento del factor subyacente si es

: posible. Control de bilirrubina cada
12 horas. Discontinuar la fototerapia
cuando bilirrubina < 12 mg/dl.
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ANEXO 3
GUIA DE NICE 2010

1. Las curvas de NICE estan disefladas para cada Edad Gestacional de los
prematuros y una curva para EG 37 semanas, asi como EG 38 semanas o
mas.

2. Se utiliza el dosaje sérico de bilirrubinas totales del RN en g %.

Dicho valor, se multiplica por el factor 17.1, para la conversién de bilirrubinas
totales en Micromoles /L y asi visualizarlo en las Curvas de NICE.

3. Segun la edad gestacional de nacimiento del RN, se ubica el valor de
bilirrubinas totales en micromoles por litro y se determina el tratamiento: si
requiere de Fototerapia 0 Recambio Sanguineo.

La Guia de NICE 2010 se encuentra en forma digital en las computadoras de los

servicios y también en Aplicacion digital, para uso del médico, residentes e

internos en el servicio.

ANEXO 4

TIPO DE SANGRE PARA EXSANGUINEO TRANSFUSION
Madre Recién nacido

1. Incompatibilidad Rh
Grupo sanguineo/Rh
Tipo de sangre a usar: | “O” negativo

“O” positivo

“O” negativo

2. Incompatibilidad OA
Tipo de sangre a “O” positivo

usar: “A” positivo

GR “O’(+)/Plasma “A’(+)

3. Incompatibilidad

OB
Tipo de sangre a “O” positivo
usar: “B” positivo
GR “O’(+)/Plasma
‘B'(+)
4. Incompatibilidad
doble O” negativo “‘A” 0 “B”positivo
Tipo de sangre a
usar GR “O’(-)/Plasma

“A” 0 “B” positivo
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ANEXO 5

FLUJOGRAMA DE DIAGNOSTICO Y MANEJO DE ICTERICIA NEONATAL

INICIO

RECIE N NACIDO

CON ICTERICIA
Descartar.
Observar por . L
tericia precd incremento de icerica. . !derlua ﬁsmln_glca.
0— —— Idericia por lactancia matema.

Solictar examenes
=egln factores de riesgo

324 horag Ictericia por deposito de sangre

(cefalehematoma).

sl
|

Solictar exdmenes auxiliares:
Hto, Grupo ¥ Rh {(madre v RN).
Bilirrubinas totalesy
fraccionadas, Coombs directo

Sl

Descartar patelogias
cbstructivas o infecciosas:
Solicitar examenes
complementaros.

predominio
indirecto

Sl

i Hemolisis? N
Inwestigar por.
Esferocitosis
Eliptocitosis
Defectos enzimaticos
M edicamentos
Descartar incompatibilidad RH,
ABO, Grupos menores.
Monitorizar niveles de
Bilirrukina indirecta, HB.
Requiers tratamiento:
F ototerapia
Confroles periddicos de Bilimubina y
Hb.
Requiere recambio sanguineo ALTA FIM
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