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En 2004, la Academia Americana de Pediatria (AAP) publico las directrices para el diagnostico
de recién nacidos en riesgo de padecer ictericia.! El proposito de las directrices es promover

un enfoque basado en evidencia para reducir la frecuencia de la hiperbilirrubinemia severa

en recien nacidos y las secuelas neuroldgicas asociadas y también para minimizar el riesgo

de danos no intencionales, como un aumento en la ansiedad de los padres, una disminucion

en la lactancia materna o tratamientos innecesarios. El deseo de proporcionar una atencion

optima a los ninos y sus familias de una manera rentable se agrego a estos objetivos.

El propodsito de este documento es examinar la importancia del diagnostico temprano de

ictericia y examinar de manera critica la variabilidad en la practica actual para fomentar un

enfoque de atencion de la salud mas seguro, eficaz y rentable.

Fisiopatologia de la ictericia

La ictericia se define como una coloracion amarillenta de la

piel y las membranas mucosas y conjuntivales causada por
hiperbilirrubinemia, que es un exceso de bilirrubina en la sangre.
La decoloracion es mas notable en la cara y desciende de manera
céfalocaudal; la tonalidad amarillenta se elimina en la direccion
opuesta. En la mayoria de los adultos, la ictericia es visible cuando
la bilirrubina sérica es superior a 2.0 mg/dL, cuatro veces el valor
normal de 0.5 mg/dL. En los bebés, la ictericia es visible cuando la
bilirrubina sérica es superior a 7.0 mg/dL.

Resultados adversos

La hiperbilirrubinemia en recién nacidos por lo general es una
condicidon benigna que tiene su pico entre el segundo y cuarto dia
de vida.?Sin embargo, cuando un proceso patolédgico interfiere con

el funcionamiento normal del metabolismo y la excrecion de la
bilirrubina, se produce hiperbilirrubinemia grave y se debe realizar
inmediatamente un tratamiento de fototerapia o transfusiones

de sangre. 34 El kernicterus se define como un aumento en los
niveles de bilirrubina no conjugada, que se acumula en los nucleos
del tronco encefalico y el cerebelo. Si bien se puede prevenir,

el kernicterus esta muy relacionado con la morbilidad en recién
nacidos, como el deterioro el cognitivo, la paralisis cerebral y la
pérdida de audicidon neurosensorial. Ante el creciente numero

de nifos afectados por kernicterus, el comité provisional para

la mejora de la calidad y el subcomité de hiperbilirrubinemia de

la AAP crearon directrices para el diagnostico y el tratamiento
temprano de la hiperbilirrubinemia en bebés sanos nacidos a
término. Basado en la mejor evidencia disponible, se recomiendan
las siguientes directrices!



1. Promovery apoyar la lactancia materna exitosa.

2. Establecer protocolos de la unidad de cuidado neonatal para
la identificacion y el diagnostico de la hiperbilirrubinemia.

3. Medir la bilirrubina sérica total (TsB) o el nivel de bilirrubina
transcutanea (TcB) en los recién nacidos con ictericia en las
primeras 24 horas.

4. Reconocer gque el diagnostico visual del grado de ictericia
puede conducir a errores, particularmente en recién nacidos
con pigmentos oscuros.

5. Interpretar todos los niveles de bilirrubina segun la edad del
bebé en horas.

6. Reconocer que los bebés con menos de 38 semanas de
gestacion, particularmente aquellos que son amamantados,
representan un riesgo mayor de desarrollar hiperbilirrubinemia
y requieren un monitoreo y control mas exhaustivo.

7. Realizar una evaluacion sistematica del riesgo de
hiperbilirrubinemia severa en todos los recién nacidos antes de
darles el alta.

8. Proporcionarles a los padres informacion escrita y verbal sobre
la ictericia en los recién nacidos.

9. Proporcionar seguimiento adecuado basado en el momento en
que se da de alta al recién nacido y la evaluacion del riesgo.

10. Tratar a los recién nacidos, cuando esté indicado, con
fototerapia o transfusion.

Aplicar las directrices en la practica clinica

Las directrices de la AAP les permiten a los profesionales
identificar sistematicamente cuales nifos estan en riesgo de
hiperbilirrubinemia grave y cudles requieren un tratamiento
inmediato. Si bien los niveles de bilirrubina sérica son el estandar
que se utiliza para definir la hiperbilirrubinemia, no todos los nifos
requieren un monitoreo tan intensivo. Por lo tanto, el monitoreo
no invasivo ofrece una alternativa menos dolorosa y mas segura
para ciertos bebés. Historicamente, se utilizaba la inspeccion visual
para el diagnostico de hiperbilirrubinemia. De hecho, a pesar de
que existen estudios que sugieren que la inspeccion visual puede
serincorrecta en el 60 % de los casos, esta continua siendo la
evaluacion inicial de la ictericia. En la década de 1940, Davidson

y sus colegas® detallaron la amplia variabilidad entre la ictericia
visible y los niveles de bilirrubina sérica. Luego, estudios llevados a
cabo por Kramer y sus colegas en la década de 1960°, concluyeron
que un unico observador examinando la presencia o ausencia de
ictericia en cinco zonas dérmicas (progreso céfalocaudal) tiene
poca correlacion con los niveles de bilirrubina sérica en cada una
de las zonas cutaneas. En la década de 1970, Ebbesen7 examind
la correlacion entre los niveles de bilirrubina sérica y el grado de
“amarillo” en recién nacidos sanos a término a la luz del dia, en
lugar de examinarlos bajo las luces fluorescentes. Se registraron
amplias gamas de valores de bilirrubina en cada una de las zonas
cutdneas. Los resultados de estos estudios indican que las senales
visuales no son suficientes para detectar la ictericia, y no se deben
utilizar como un indicador para investigar en mayor profundidad.
Por lo tanto, es necesario un enfoque mas sistematico para la
deteccion de la ictericia.

Un estudio mas reciente, en la década de 19908, evaluo la precision
y el acuerdo de los médicos, las enfermeras y los padres en la
deteccion de la ictericia en los recién nacidos. Los participantes
fueron invitados a juzgar si el bebé tenia ictericia o no. La correlacion
entre la opinion de los participantes, independientemente de su
relacion con el bebé y los niveles de bilirrubina sérica era deficiente.
Moyer?® tratd de determinar si la experiencia pediatrica afectaba la
exactitud del juicio clinico de la ictericia infantil. En el momento de
determinar la presencia de bilirrubina, dos individuos capacitados
registraron, independientemente, sus evaluaciones de la ictericia
como ausente, leve o evidente. Cada observador también clasifico
el tono de la piel del bebé como claro u oscuro. Se examinaron
ciento veintidos nifnos sanos, con una edad media de dos dias.
Todos los nifos tenian mas de 36 semanas de gestacion. Aunque

el acuerdo entre los observadores fue bueno para determinar el
tono claro u oscuro de la piel del bebé, el acuerdo para determinar
la presencia de la ictericia vario entre 16 % y 23 %, un resultado
deficiente. Riskin examino la correlacion entre la evaluacion visual
de los niveles de ictericia y bilirrubina sérica en bebés nacidos

a término y casi a término antes del alta. Se les pidi¢ a cinco
neonatologos y 17 enfermeras que determinen si los bebés tenian un
riesgo alto o bajo de padecer ictericia. Si bien la correlacion

fue buena en los bebés en el grupo de bajo riesgo (r de Pearson =
0.752, p <.001), se clasificod de forma incorrecta al 62 % de los ninos
en el grupo de alto riesgo vy, por lo tanto, en riesgo de secuelas
neurologicas importantes. Estos datos sobre los ultimos 60 anos
sugieren que la correlacion entre examinadores experimentados

en cuanto a la extension de la ictericia en recién nacidos sanos es
pobre y que hay que buscar métodos de monitoreo alternativos no
invasivos.

Confiabilidad y validez del BiliChek

La herramienta de evaluacion no invasiva de hiperbilirrubinemia
BiliChek emite luz blanca en la piel de un recién nacido y mide la
intensidad de las longitudes de onda especificas que se reflejan.
Al conocer las propiedades espectrales de los componentes de la
piel (hemoglobina, melanina, colageno y bilirrubina), uno puede
determinar la concentracion de bilirrubina.

En una poblacion de 490 bebés a término y casi a término de
diferentes etnias (59.1 % blancos, 29.5 %, 3.46 % hispanos, 4.48 %
asiaticos y 3.46 % otras) de 12 a 98 horas de vida, Bhutani" compard
los niveles de TcB aplicando la herramienta BiliChek para determinar
los niveles de TsB. En 23 de los 419 de los nifos de la poblacion de
estudio, los niveles de TsB antes del alta hospitalaria indicaron que
estaban en alto riesgo de hiperbilirrubinemia excesiva posterior.
Para estos ninos, el valor predictivo negativo de la BiliChek fue

100 % vy el valor predictivo positivo fue 86 %, sensibilidad 100 % y
especificidad 88.1 %. Estos datos concordaban con las mediciones
de TsBy, por lo tanto, demuestran la exactitud y la reproducibilidad
de las mediciones de BiliChek antes del alta hospitalaria para bebés
en término y prematuros de diversas razas y etnias. Los autores
concluyeron que los ninos con valores de BiliChek antes del alta
hospitalaria sobre el percentil 75 de TsB en el nomograma de
bilirrubina en horas especificas pueden considerarse de alto riesgo
para la hiperbilirrubinemia excesiva posterior.



Slusher™ comparo las mediciones de BiliChek con TsB en 127

ninos con piel oscura. En el analisis se incluyeron bebés de dos
hospitales. Las mediciones se realizaron en la frente de cada nifno
y, simultdneamente, se tomaron muestras de sangre. Se selecciond
BiliChek especificamente por su capacidad para realizar las
correcciones necesarias para diferentes grados de pigmentacion
de la piel, asi como para otros factores que interfieren, como el
colageno y la hemoglobina. Independientemente del grado de
pigmentacion de la piel, las mediciones de BiliChek y TsB estuvieron
altamente correlacionadas (valores de r de 0.90 y 0.88) en los
hospitales respectivos.

Bental® obtuvo niveles de TsB en 1,069 bebés a término y
prematuros y los comparo con la TcB para desarrollar nomogramas
para la prediccion de la hiperbilirrubinemia significativa. Las
mediciones se realizaron en la frente y el esterndn medio, y

se calculo la media de ambas mediciones. La regresion lineal mostro
una relacion significativa entre la TsB y la TcB (R2 de 0.846).

El tiempo de gestacion, el peso al nacer, la edad al momento

de tomar la muestra y el origen étnico tuvieron una influencia
insignificante sobre la relacion. Los autores concluyeron que se
podria utilizar un nomograma basado en la TcB para evaluar el riesgo
de la ictericia durante la permanencia en el hospital y antes del alta
hospitalaria.

Jangaard™ comparo la TcB con la TsB en bebés recién nacidos a
término que no necesitaban fototerapia, y en bebés enfermos a
término y prematuros. Las mediciones de TcB obtenidas con BiliChek
eran precisas para la medicion de los niveles de bilirrubina en

recién nacidos a término con ictericia que no recibian fototerapia

y en aquellos que recibian fototerapia si un area de la piel estaba
afectada. La TcB no fue tan sensible en la pequena muestra de los
bebés prematuros. Los autores sugieren que es necesario un estudio
mas amplio antes de recomendar el uso de este instrumento en esa
poblacion.

Rentabilidad y utilidad clinica de BiliChek

Petersen’™ comparo retrospectivamente las tasas de readmision de
recién nacidos por hiperbilirrubinemia, la duracion de la permanencia
en el hospital y el nivel de bilirrubina antes y después de la iniciacion
de la prueba de bilirrubina transcutanea (BiliChek). Entre agosto

de 2002 y diciembre de 2003, 8,974 ninos ingresaron a la unidad

de cuidado neonatal. Se excluyeron los bebés prematuros que no
calificaban dentro del grupo con el diagnostico de “normal”, por lo
gue se analizaron 6,933 bebés. Aproximadamente 7 % de estos nifos
necesito fototerapia antes de recibir el alta. En los ocho meses antes
y después de que se inicio el monitoreo transcutdneo, el numero de
mediciones de bilirrubina no cambio, ni el tiempo de permanencia
en el hospital o el periodo en el que fue necesaria la fototerapia.

Sin embargo, el numero de reingresos por hiperbilirrubinemia
significativa disminuy6 de forma significativa (p = 0.044) después de
que se instald el monitoreo con BiliChek. La sensibilidad de BiliChek
para predecir el riesgo de ictericia y readmision subsiguiente de los
bebés justifica su uso habitual en la practica clinica de rutina.

Informacion reciente sugiere que los hospitales pueden ser reacios a
comprar el dispositivo BiliChek debido al “alto” costo de las puntas
de repuesto en relacion con las pruebas de bilirrubina sérica. Jim
McKenzie et al.”® publicéd un estudio de comparacion de costos

de los procedimientos de puncion en el talon y mediciones de
bilirrubina transcutanea utilizando el dispositivo de evaluacion de

la ictericia BiliChek. Se recopild informacion sobre el fabricante

y los numeros de piezas y una empresa de distribucion nacional
proporciono los precios. Expertos clinicos completaron una encuesta
y se realizd una observacion de la practica actual. Cada unidad de
cuidado de bebés sanos tenia un protocolo para la evaluacion de la
ictericia, pero habia variaciones en el momento de la evaluacion. Dos
unidades basaron la evaluaciéon en la inspeccion visual de la ictericia.
Si se determinaba que el bebé padecia ictericia, se realizaba una
evaluacion con BiliChek. Segun los resultados de BiliChek, se
obtendria el nivel de la bilirrubina sérica. La tercera unidad utilizo
BiliChek como la herramienta de deteccion estandar al momento

de darle de alta al bebé. El tiempo para obtener resultados de la
bilirrubina sérica varid de 60 a 120 minutos, en comparacion con el
de BillCheck de uno o dos minutos.

Este estudio piloto demostrd que la puncidon de taldon tiene costos
mayores para los hospitales en comparacion con BiliChek. El precio
de lista de la punta BiliCal es $6.80. Teniendo en cuenta los dos
minutos que dura la prueba, el costo de mano de obra de enfermeria
seria $0.83-51.16 (calculado a una tarifa de $25-$35/hora). Los
elementos necesarios para las punciones de talon tienen un costo
en el rango de $4.17 a $9.07, segun las piezas especificas que se
utilizan para la prueba. Los costos de mano de obra para el hospital
incluyen 10-15 minutos de enfermeria (a una tarifa de $25-$35/hora)
y 10 minutos del técnico del laboratorio (calculado a una tarifa de
$18-$23/hora). Esto suma un total de $9.25-$12.58 para realizar una
puncion de talon. Dada esta informacion, el costo de una prueba no
invasiva podria alcanzar un total de $7.63-57.96 en comparacion con
el costo total de una punciéon de taléon, que oscila entre
$13.42-521.65.

La cantidad de personas involucradas en la obtencion de los niveles
de bilirrubina sérica en comparacion con los valores de BiliChek
(enfermera, flebotomista, técnico del laboratorio, padres) fueron
tres y uno, respectivamente. La probabilidad de tener que repetir

las pruebas fue similar en ambos grupos, pero el tiempo, el costo

y el dolor para el bebé eran significativamente mayor en la prueba
de bilirrubina sérica. Los participantes mostraban varias ventajas

a usar BiliChek. Entre ellas, la posibilidad de realizar la prueba con
los padres presentes y de perturbar menos al bebé, una menor
probabilidad de dolor y estrés. Ademas, se necesita menos equipo

y hay menos probabilidad de perder a la muestra. Las areas de
preocupacion incluyen la incertidumbre acerca de como utilizar el
dispositivo BiliChek, donde almacenar el producto y cobmo garantizar
gue se siguen las practicas de control de infecciones.



Resumen
La ictericia neonatal es un sintoma fisico comun, que a menudo
es benigno.” Los bebés prematuros corren un mayor riesgo
de padecer resultados adversos asociados con la ictericia y,
por lo tanto, dependen de la astucia de los profesionales para
diagnosticar el fendbmeno y tratarlo segun corresponda.' La AAP
detalla claramente las directrices sobre las mejores practicas, y
los profesionales, investigadores y lideres de la industria deben
seguir estas directrices basadas en evidencia y, al mismo tiempo,
continuar investigando enfoques alternativos para la atencion de
calidad.

La ictericia es fisiologicamente normal’

Los bebés prematuros estan en mayor riesgo de padecer

ictericial

La evaluacion visual de la ictericia puede ser incorrecta

La bilirrubina sérica es el “mejor indicador”, pero

— los examenes de sangre son dolorosos
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— El monitoreo no invasivo puede proporcionar una alternativa a
los examenes de sangre en casos especificos

BiliChek establecio su validez y confiabilidad preliminar y es facil

de usar
Por lo tanto, un enfoque practico y estructurado para identificar
a los recién nacidos con ictericia puede facilitar la prevencién y
disminuir las tasas de morbilidad y mortalidad.’® La prevencion
primaria de la ictericia incluye garantizar una alimentacion
adecuada. La prevencion secundaria se logra al controlar en forma
minuciosa la ictericia en bebés recién nacidos, identificar a los
bebés en riesgo de padecer hiperbilirrubinemia severa y garantizar
un seguimiento oportuno. Los niveles de bilirrubina transcutanea
se deben vigilar rutinariamente en todos los recién nacidos, y
estas medidas se deben trazar en un nomograma, segun la edad
del bebé en horas.® BiliChek establecio confiabilidad y validez y
demostrd su éxito a través de diez anos de uso clinico.®
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