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RESUMO

A ictericia neonatal configura uma patologia neonatal que ocorre em 60% dos
recém-nascidos, se da por meio da bilirrubina alterada, com niveis séricos acima de
5mg/dL. A ictericia é consequéncia de uma adaptacdo neonatal ao metabolismo da
bilirrubina e embora majoritariamente benigna nas primeiras semanas de vida, 0s
recém-nascidos ictéricos necessitam de maior atencdo devido a toxicidade
potencial da bilirrubina, devendo ser monitorizados para identificar aqueles que
podem vir a desenvolver uma hiperbilirrubinemia grave e severa, podendo chegar a
encefalopatia aguda ou kernicterus. Objetivou-se descrever as principais causas da
ictericia em neonatos, discutindo os marcadores ictericia neonatal relatando as
suas principais causas. Baseando-se em pesquisas bibliograficas utilizados como
fontes de estudo para analise as publicacdes artigos indexados nas bases de dados
online: Pub Med, MEDLINE- Literatura Internacional em Ciéncias da Saude,
Literatura Latino-americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) e
Scientific Electronic Library Online (SciELO), os artigos pesquisados teve como
énfase a ictericia na sua fisiopatologia e seus marcadores. Foi desenvolvido uma
pesquisa quantitativa entre 100 artigos, em que foram selecionados 19 artigos, que
apresentaram uma maior importancia para o tema abordado. Diante disso, 100%
dos autores afirmam entre si, a causa fisiologica como a mais frequente a ser

acometida. Os desfechos mostram a importancia do exame de niveis séricos de



bilirrubina, com vistas a um exame especifico e seguro para a determinagdo da
ictericia, em segundo caso podemos citar também o teste de coombs, que € a
segunda investigacdo a ser utilizada, entre outros, que s&o identificados no
percentual da amostra como 68,42% como exames auxiliares para a diagnose. Os
resultados sugerem a identificacdo da ictericia em correlagdo com suas causas
mais predominantes, destacando os marcadores mais abordados pelos os autores

como analise e descri¢cao objetiva.

Palavras-chaves: Ictericia neonatal; Hiperbilirrubinemia; Causas de ictericia
neonatal.

ABSTRACT

Neonatal jaundice is a neonatal condition that occurs in 60% of newborns,
due to altered bilirubin, with serum levels above 5mg / dL. Jaundice is a
consequence of neonatal adaptation to bilirubin metabolism and, although most
benign in the first weeks of life, jaundiced newborns require more attention because
of the potential toxicity of bilirubin and should be monitored to identify those who
may develop a bilirubin Severe and severe hyperbilirubinemia, which may lead to
acute encephalopathy or kernicterus. The objective was to describe the main
causes of jaundice in neonates, discussing the neonatal jaundice markers, reporting
their main causes. Based on bibliographic research used as sources of study for the
analysis of publications indexed articles in the online databases: Pub Med,
MEDLINE- International Literature on Health Sciences, Latin American and
Caribbean Literature on Health Sciences (LILACS) and Scientific Electronic Library
Online (SciELO), the articles researched had as an emphasis the jaundice in its
pathophysiology and its markers. A quantitative research was developed among 100
articles, in which 19 articles were selected, which presented a greater importance
for the topic addressed. In view of this, 100% of the authors affirm among
themselves, the physiological cause as the most frequent to be affected. The results
show the importance of the examination of serum levels of bilirubin, with a view to a
specific and safe examination for the determination of jaundice, in the second case
we can also mention the coombs test, which is the second investigation to be used,

Which are identified in the percentage of the sample as 68.42% as auxiliary tests for



the diagnosis. The results suggest the identification of jaundice in correlation with its

most predominant causes, highlighting the markers most approached by the authors
as analysis and objective description.

Keywords: Neonatal jaundice; Hyperbilirubinemia; Causes of neonatal jaundice



INTRODUCAO

Descrita no final do século XIX, a icterus neonatorum € descrita como uma
condicdo benigna e auto-limitada. A icterus gravis, € denominada a sua forma mais
grave, sem conhecimentos as causas subjacentes patologicas ndo tinham como ser
tratada. S6 em 1940, com a descoberta do grupo sanguineo Rhesus, e em 1983
com o desenvolvimento do Rh - antiglobulina imune, os estudos aprimorados teve
uma compreensdo mais detalhada das causas e consequéncias da ictericia
(CASHORE, 2010).

Ictericia € causada por deposicado de bilirrubina na pele, surgindo quando os
niveis de bilirrubina total sérica ultrapassam 5 mg/dl. A maioria, em recém-nascidos,
€ resultado do aumento da degradacdo dos glébulos vermelhos e diminuicdo da
excrecao de bilirrubina, pela baixa atividade da bilirrubina, UPD-glicuroniltransferase,
muitos recém-nascidos desenvolvem ictericia discreta e transitoria por
hiperbilirrubinemia néo conjugada (WOODGATE, 2011).

Embora majoritariamente benigna nas primeiras semanas de vida do recém-
nascido, a hiperbilirrubinemia € comum no periodo neonatal, mas a persisténcia de
altas taxas de bilirrubina na corrente sanguinea e o tratamento ndo adequado,
podem desenvolver hiperbilirrubinemia severa e a longo prazo sequelas
neuroldgicas, a kernicterus (WONG et al., 2012).

Vérios sdo os fatores para a ocorréncia da ictericia, ao deparar- se com um
caso de ictericia no periodo neonatal (primeiros 28 dias de vida), deve-se diferenciar
situacdes fisioldgicas de patoldgicas, investigando nas suas primeiras 24 horas pela
possibilidade de causa patoldgicas.

A ictericia € consequente de uma adaptacdo neonatal ao metabolismo da
bilirrubina, denominada de “fisioldgica”. Nas vezes que decorre de um processo
patolégico pode alcancar concentracdes elevadas e ser lesiva ao cérebro, resultando
no quadro de encefalopatia bilirrubinica aguda com letargia hipotonia e suc¢éao débil
em seus primeiros dias de vida. (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2012).

Avaliando a ictericia fisiologica, da patoldégica entre outros diversos
diagnoésticos da hiperbilirrubinemia neonatal, a ictericia fisiologica causa mais
comum de ictericia neonatal, acontece apos as 24h de vida com predominio de
bilirrubina indireta e com aumento dos niveis de bilirrubina total e patolégica por

fatores de incompatibilidade ABO e Rh, sendo feito o coombs direto apds o
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nascimento do bebé, para um diagndstico mais preciso apos o nascimento (GALVAN
et al., 2013).

Além dessas patologias citadas nas quais pode-se ter uma ictericia neonatal,
também podemos citar como causas de ictericia: Leite materno, infeccdes
congénitas, hipotireoidismo congénito, deficiéncia de G6PD, galactosemia,
tirosinemia (DENNERY et al., 2001). Logo se fez importante investigar o relato na
literatura sobre os principais marcadores utilizados para diagndstico de ictericia em

recém-nascidos.

METODOLOGIA

3.1 CARACTERIZACAO

Sera realizado um estudo do tipo revisdo narrativa, sendo pesquisado estudos
publicados nos ultimos 15 anos, os quais relatam pesquisas sobre neonatos

ictéricos, com énfase na sua fisiopatologia e seus marcadores.

3.2 TIPO DE ESTUDO

Trata-se de um estudo do tipo revisdo descritiva.

3.3 FONTES DE ESTUDO

Seréo utilizados como fontes de estudo para analise as publicacdes artigos
indexados nas bases de dados online: PubMed, MEDLINE- Literatura Internacional
em Ciéncias da Saude, Literatura Latino-americana e do Caribe em Ciéncias da
Saude (LILACS) e Scientific Electronic Library Online (SciELO). Serdo coletadas
publicacdes em lingua portuguesa, inglesa e espanhola. A busca sera realizada
utilizando-se os seguintes descritores: “hiperbilirrubinemia” e “neonatos ictericos” ou

“ictericia ”.

3.4 PERIODO DE ESTUDO

O periodo de realizacéo das buscas acontecera de Marco a Dezembro. Seréao
coletados artigos cientificos que tenham sido publicados no periodo 2000 a
2016, nas bases de dados j& mencionadas.



3.5. CRITERIOS DE INCLUSAO

Seréo incluidos no estudo apenas trabalhos originais, ensaios clinicos, sendo

estes, artigos completos publicados em periodicos.

3.6. CRITERIOS DE EXCLUSAO

Seré&o excluidos do estudo trabalhos fora do periodo de publicacdo definido,
além de estudos de revisao

3.7. OBTENCAO E PROCESSAMENTO

O estudo sera realizado em trés etapas: busca geral utilizando os descritores;
nos artigos encontrados sera verificado titulo e resumo/ abstract, serd considerado
0s critérios ja estabelecidos e realizado um processamento mais refinado de leitura
completa dos artigos para se obtencdo de um quantitativo a ser incluido na revisdo e
por fim apresentacdo dos resultados que serdo ordenados em tabelas de acordo
com ano de publicacéo.

O trabalho desenvolvido seguiu os preceitos do estudo exploratério, por meio de
uma pesquisa bibliografica, dentre os fatores, para seu desenvolvimento a bilirrubina
sera analisada para sua identificacdo de maior prevaléncia, diferenciando-se de
causa fisiologica e patologica. Definindo o marcador de maior prevaléncia na ictericia

neonatal.



RESULTADOS E DISCUSSOES

A amostra foi composta de 19 artigos, sendo que 100% dos mesmos
apresentam-se 0s marcadores, citando os exames de niveis séricos de bilirrubina
para o diagnéstico da ictericia, onde todos os autores apresentam énfase a
concentracdo de bilirrubina, como o ponto chave para a identificacdo do RN ictérico,
podendo assim, apresentar circunstancias fisioldgicas ou patolégicas, conforme Silva
(2004), indica que quando h& aumento de niveis de bilirrubina indireta é
caracterizada ictericia fisiologica.

As amostras de 68,42% relataram informacgdes de outros exames, que podem
auxiliar na investigacdo da ictericia, de acordo com Ferreira (2009) é de forma
significativa, em que alguns exames auxiliares, como GS- fator Rh — Mae e RN, teste
de coombs direto, hematdcrito, hemoglobina, reticulocitos, entre outros, séo
precisos, tdo quanto ao especifico para a diagnose da ictericia.

O percentual de 15,78% da amostra apresentou-se sobre o método de
Kramer, Sara et al. (2012) refere-se ao método de kramer como um meio seguro,
viavel a implementacdo. Em contrapartida, Moyer (2000) e Engel (2013) concordam
gue o método de kramer é apenas uma estimativa grosseira, e que o exame fisico
ndo € preciso e confiavel para determinagdo da bilirrubina sérica. Apontando a

importancia de uma dosagem precisa da bilirrubina.

Tabela 01- Esquematizacdo Dos Dados Coletados _
ANO AUTOR MARCADORES CONSIDERACOES DO ARTIGO



2000

MOYER

Niveis séricos de bilirrubina, Conclui-se que o método de
tipagem sanguinea e teste de Kramer, ndo é confiavel e nem
coombs. preciso.

2001 CARVALHO Concentracdo sérica de bilirrubina Verifica-se a ictericia fisiolégica,
— total e fragbes; grupo como a mais acometida nos RN.
sanguineo, fator Rh e Coombs  Porém, é preciso observar a histéria
direto; hematécrito ou materna e os mecanismos do parto.
hemoglobina.

2004 SILVA Niveis séricos de bilirrubina Finaliza-se, que o estudo aponta os
niveis de bilirrubina sérica, como o
maior indice para o diagnostico da
bilirrubina

2004 MARTNELLI Concentragao da bilirrubina. A Ictericia neonatal, tem como
envolvimento a conjugacdo e
excregdo da bilirrubina aumento da
circulagcdo,0  enterohepatica da
bilirrubina, além de  quebra
acelerada de eritrocitos. Os niveis
de bilirrubina no sangue variam
entre 6-8mg/100ml, com predominio
da fracdo o ndo conjugada.

2005 FACCHINI Coombs direto, tipagem Ocorre- se que na deficiéncia dessa
sanguinea, hematdcrito e niveis enzima, de glicose G6PD, sem unir
séricos de bilirrubina a sindrome de Gilbert. As

hiperbilirrubinemias importantes
(>15 mg/dl) séo raras (9,7%).

2008 SILVA Niveis séricos de No presente estudo, foi detectado a
bilirrubina,coombs indireto, teste alta frequéncia de
de elui¢do, niveis de hemoglobina hiperbilirrubinemia  associada a

eritroblastose e ocasionalmente a

doenca hemolitica ABO e Rh D e

subgrupos menor como os Rh C, c,
E, e, anti-Kell, anti-Duffy

2008 ENKetal Niveis séricos de bilirrubina, Estuda-se que 0 principal
tipagem sanguinea, teste de diagnostico  constatados  como
coombs causa de ctericia nos RN

saudaveis foi de baixo aporte ( mais
frequente do que a
incompatibilidade ABO),

investigando que o aleitamento




2009

2009

2009

2009

2010

2012

FERREIRA GS- fator Rh — Mae e RN, teste

coombs direto, hematdcrito,
hemoglobina, reticuldcitos e
bilirrubinas.

GUERRERO Niveis séricos de bilirrubina.
J. et al

VINHAL et al Niveis séricos de
bilirrubina.

ALFREDO etNiveis séricos de bilirrubina,

al média de reticuldcitos,
coombs direito, tipagem
sanguinea e hematdcrito.

LEITE O nivel de hemoglobina e a

contagem de reticulécitos, tempo
de vida dos glébulos vermelhos,

gue pode contribuir de forma

limitada para a ictericia. E niveis

séricos de bilirrubina.

SARA et al Niveis séricos de bilirrubina

oferecido aos RN ndo esta
ocorrendo de forma ou quantidade
apropriada para suprir  suas
necessidades metabdlicas

Realizando-se, uma historia
detalhada materna e um preciso
exame fisico, deve-se solicitar
alguns exames especificos que vao
possibilitar a confirmacdo da
ictericia, podendo ser fisiolégica ou
patolégica, que sdo acometidas no
RN

Constatando-se, que o0 estudo
realizado baseado no livro, se
aderem causa fisiolégica também
gualificando-se como a mais
comum, acometendo a aparicao
em 36 horas de vida

Os pesquisadores concluiram que
nas praticas pediatricas ha pouca
utilizacéo do diagndstico
laboratorial para a quantificacdo da
ictericia.

Segue-se com a incidéncia de
hiperbilirrubinemia neonatal indireta de
acordo com alguns principios, como
idade gestacional inferior a 35 semanas,
com isso especificando aleitamento

materno dieta e sepse,
consequentemente reforcando a
vigilancia dos RN.

A circustancia principal de ictericia

neonatal em lactentes G6PD deficientes
€ a incapacidade do figado para
conjugar a bilirrubina adequadamente,
agravando a bilirrubinemia.

De forma de correlacéo, foi composto o
estudo para comprar os valores séricos
de bilirrubina com o método de Kramer,
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2012 ANGEL

2012 LIMA et al

2013 GALVAN et
al

2013 MARTINS

2014 CHAGAS

2016 ALMEIDA

Niveis séricos de hilirrubina

Niveis séricos de hilirrubina e
tipagem sanguinea

Niveis séricos de bhilirrubina

Niveis de bilirrubina e coombs
direto

Dosagem de bhilirrubina,
coombs direto e indireto,
tipagem sanguinea, fator Rh
teste de eluato para
identificacdo de anticorpo,
isto &, IgG anti A ou anti B
(se RN for do tipo sanguineo

A ou B), hematdcrito e
hemoglobina, hematoscopia,
hemograma com
reticulocitos e esferdcitos
prestando atencédo na
morfologia das heméacias
(podendo observar
microesferécitos), dosagem
de glicose-6-fosfato
desidrogenase.

Bilirrubina total e fracBes
indireta e direta -

considerando-se que € um método
seguro,ndo-invasivo e com custo baixo.
E de ampla ajuda na prevengcdo de
kernicterus, é viavel a implementacédo o
uso do método de Kramer

O exame fisico ndo é um método seguro
para a indicacdo da concentracao de
bilirrubina

Reflete-se em descrever a realizacéo da
sistematizacdo da assisténcia para o
restabelecimento de um RNPT com SDR
a ictericia neonatal patologica.

Identifica-se, que a causa predominante
de ictericia em neonatos no estudo foi a
fisiologica, acompanhada de
incompatibiidade ABO e Rh em
menores prevaléncias, acima de 5mg%,
gue ja podem ser detectados ao exame
fisico nos primeiros dias de vida
Entende-se, que o0 estudo realizado
tende a excluir as causas patoldgicas,
direcionadas em hiperbilirrubinemia e
prevenir a neurotoxicidade da bilirrubina,
ou seja, kernicterus

Analisando-se 0 diagnostico e
tratamento precoce da ictericia neonatal
estd associado ao tempo internacdo do
neonato, possibilitando detectar os
niveis seéricos de bilirrubina, e desta
forma  prevenir a  neurotoxidade
bilirrubinica.

Argumenta-se, que a ictericia € comum
se manifestar quando 0s niveis seéricos
atingem 5mg/dl. A hiperbilirrubinemia
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Total

19 artigos

Hemoglobina e hematdcrito
com morfologia de
hemécias, reticulocitos e
esferdcitos — Tipo sanguineo
da mée e RN para sistemas
ABO e Rh (antigeno D) —
Coombs direto no sangue de
corddo ou do RN — Pesquisa
de anticorpos anti-D
(Coombs indireto) se mae
Rh (D ou Du) negativo -
Pesquisa de anticorpos
maternos para antigenos
irregulares  (anti-c, anti-e,
anti-E, antiKell, outros) se
mae  multigesta/transfuséo
sanguinea anterior e RN
com Coombs direto positivo
— Dosagem  sanguinea
guantitativa de glicose-6-
fosfato desidrogenase (G-6-
PD) — Dosagem sanguinea
de hormonio tireoidiano e
TSH (exame do pezinho)

indireta denominada “fisiolégica” é
identificada por inicio tardio (apdés 24
horas) com pico entre o 3° e 4° dias de
vida e bilirrubinemia total (BT) maxima
de 12 mg/dL. Diferentemente da
patolégica, que acontece antes das 24-
36 horas de vida ou de valores de BT >
12 mg/dL.

Fonte: Elaborada pelos autores, 2016.
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5.2 PREVALENCIA DAS CAUSAS DE ICTERICIA

Dos 19 artigos selecionados, as amostras de 21,05% utilizam a prevaléncia
da ictericia como o principal instrumento de estudo. Desses, 100% afirmam que a
principal causa acometida em neonatos € a fisiologica. Enfatizando Chagas (2014),
em seu estudo mostra-se que a causa mais acometida é fisiologica e sua
manifestacdo surge na maioria das vezes apos as 48h de vida, tendo seu pico de 4 a
12mg/dL em torno do 3° ao 5° dia ap6s o nascimento. Diferenciando-se da ictericia
patoldégica com sua apari¢cdo dentre as primeiras 24h de vida.

Galvan et al. (2013), apresenta-se que 95% de neonatos internados em um
determinado hospital, teve caracteristica fisiolégica da ictericia, seguindo casos de
incompatibilidade ABO com 2,6% e Rh com 2,4%. A incompatibilidade ABO/Rh tem
uma demanda significativa no nosso estudo, Leite (2010) mostrou-se que entre oito
RN deficientes estudados do sexo masculino, quatro apresentaram-se ictericia e
dois tendo como causa a incompatibilidade ABO.

Das causas apresentadas, Silva (2008) acrescenta que a amamentacao
inadequada também estd ligada ao aumento de niveis séricos de bilirrubina
sanguinea, porque o leite materno bloqueia a excre¢éo de bilirrubina devido agéo da
betaglucuronidase.

O percentual de 10,52% sobre os artigos selecionados apresentou-se fatos da
deficiéncia de enzima de glicose 6 fosfato desidrogenase (G6PD), onde Facchini
(2005) demonstra-se que a G6PD deficiente, pode ocasionar a hiperbilirrubinemias,
podendo agravar ao kernicterus, uma doenca que consequente da toxicidade da
bilirrubina as células presentes no ganglio da base e varios nucleos do tronco

cerebral, conhecida como encefalopatia bilirrubinica, podendo ser fatal para o RN.

CONSIDERACOES FINAIS

Em virtude aos aspectos observados, concluimos que a ictericia pode ter
multiplas origens, sendo de extrema importancia prevenir esta situacdo a partir de
um diagnostico fidedigno, partindo das necessidades individuais, para a partir de
entdo ter uma boa conduta terapéutica. A investigacdo da ictericia inclui além do
qguadro clinico, a realizacdo de exames laboratoriais. Desses o principal marcador &

a bilirrubina sérica. Também sao utilizados outros marcadores como o0s testes de
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coombs, direto e indireto, tipagem sanguinea, hematdcrito, niveis de hemoglobina e
contagem de reticuldcitos.

E importante salientar a atenc&o que os profissionais de satde devem ter com
0S recém-nascidos ictéricos, pois a toxicidade da bilirrubina pode atravessar a
barreira hemato-encefalica dos mesmos, causando um quadro de encefalopatia
aguda ou kernicterus.

Sobre a principal causa, constatou-se que a prevaléncia é de sua forma
fisioldégica, pois quando o RN se encontra na vida intra-uterina, a bilirrubina
atravessa a placenta e é excretada pela mae. Quando o mesmo nasce, € comum
ocorrer um atraso na maturacao dos sistemas excretores, tendo assim a formacéao
da ictericia fisiolégica.

Considera-se que o presente trabalho, serviu para enfatizar que o reconhecimento
de um diagndstico diferencial precoce é de suma importancia, uma vez que eles

determinam a terapéutica e previnem doencas tardias.
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