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Definiciones 

Hiperbilirrubinemia neonatal (HN) aumento de los niveles plasmáticos 
de bilirrubina, que se manifiesta principalmente con ictericia y que 
puede deberse a procesos patológicos o fisiológicos. 
Hiperbilirrubinemia severa con bilirrubina total > 25 mg/dL 
Kernicterus se refiere a las secuelas crónicas producidas por 
encefalopatía aguda secundaria a HN 

Bhutani VK, Johnson L, Sivieri EM. Predictive ability of a predischarge hour-specific serum bilirubin for 
subsequent significant hyperbilirubinemia in healthy term and near-term newborns. Pediatrics 1999; 103:6. 
 



Introducción 

La mayoría de los recién nacidos desarrolla ictericia fisiológica (75%) 
Se resuelve a la semana de vida 
Principal riesgo es el desarrollo de disfunción neurológica inducida por 
depósitos de bilirrubina 
 
 

Dennery PA, Seidman DS, Stevenson DK. Neonatal hyperbilirubinemia. N Engl J Med 2001; 344:581. 
 

Moderador
Notas de la presentación
Ictericia: coloración amarilla de piel y mucosas causadas por depósitos de bilirrubina



Metabolismo bilirrubina 

Hemo oxigenasa transforma grupo Hemo a CO y Biliverdina 

Es transformada a bilirrubina por la enzima biliverdina reductasa 

Es conjugada por UGT1A1 con ác. glucurónico 

Moderador
Notas de la presentación
80 a 90% de bili se produce por la lisis de GR



Otero W, Velasco H, Sandoval H. Rev Col Gastroenterol 2009;24(3):293-301. 



Bilirrubina conjugada 

Enzimas bacterianas la transforman a urobilinógeno 

B – glucuronidasa la desconjuga, para ser reabsorbida 



Bilirrubina 

En su forma no conjugada, se transporta a través de albúmina 

Es conjugada en el hígado por la enzima UGT1A1, para ser 
excretada en la bilis 

Es el estimulo principal para aumentar actividad de 
UGT1A1 

En su forma conjugada no puede ser reabsorbida a nivel 
intestinal 



Ictericia neonatal 

Aumento producción bilirrubina 
 Altos niveles de Hb, Baja vida media GR, 
eritropoyesis inefectiva 

Disminución de la conjugación 
 Baja actividad enzima UGT1A1 

Aumento circulación enterohepática 
 Ausencia de bacterias, altos niveles de b-
glucuronidasa, menor motilidad (ayuno) 

La mayoría de las veces se debe a un proceso fisiológico que se resuelve antes de la semana de vida 

Moderador
Notas de la presentación
Ocurre de manera fisiológica en la mayoría de los neonatos, series hablan de hasta 75%. Se resuelve antes de la semana de vida



Hiperbilirrubinemia 

• Puede ser causada por condiciones patológicas o por mecanismos 
fisiológicos 

• Severidad:  > Percentil 95 de nivel de bilirrubina hora-especifico 
                       Antes de las 24 horas del nacimiento 
                       Aumento > a 0.2 mg/dL por hora 
                       Después de las 2 semanas de vida 
                       Hiperbilirrubinemia directa 



Moderador
Notas de la presentación
The red, blue, and green lines denote the 95th, 75th, and 40th percentiles, respectively. Risk zones are designated according to percentile: high (TB ≥95th), high intermediate (95th >TB ≥75th), low intermediate (75th >TB ≥40th), and low (TB <40th). Infants with values in the high risk zone are at increased risk for the development of clinically significant hyperbilirubinemia requiring intervention.



Causas 

• Incremento en la producción 
Hemolisis inmunológica 
Defectos de membrana del glóbulo rojo 
Defectos enzimáticos eritrocitarios 
Sepsis 
Policitemia 
Reabsorción de GR por lesiones traumáticas 
 



• Clearence disminuido 
Sd de Crigler-Najjar 
Sd de Gilbert 
Hipotiroidismo congénito 

Beutler E, Gelbart T, Demina A  Racial variability in the UDP-glucuronosyltransferase 1 (UGT1A1) 
promoter: a balanced polymorphism for regulation of bilirubin metabolism? Proc Natl Acad Sci U S A. 
1998;95(14):8170. 
 

Moderador
Notas de la presentación
Crigler-Najjar tipo 1 y 2. Tipo 1 mas severo, es autosómico recesivo. Actividad de UGT1A1 ausente. Requiere fototerapia de por vida hasta transplante de hígado.Tipo 2 presenta actividad baja de UGT1A1 pero presente, responde a tto con fenobarbital GilbertMas común de los desordenes de UGT1A1. Hiperbilirrubinemia no conjugada. OATP-2: sobre todo si se asocia a polimorfismos de UGT1A1Ictericia secundaria a lactancia materna: Persistencia de ictericia fisiológica luego de la primera semana de vida.  Se da generalmente al tercer dia y tienen BT > 5 mg/dl por hartas semanas (hasta 12).  Generalmente no requieren intervención, pero se debe vigilar para ver el comportamiento (descartar colestasia neonatal) Mantener lactancia, con niveles de BT bajo vigilancia y esperar que baje dentro de 12 semanas. Seria secundario a altos niveles de B-glucuronidasa en la leche o polimorfismos en UGT1A1  Falla de la lactancia: Inadecuada ingesta que lleva a aumentada perdida de peso y fluidos, lo cual resulta en hipovolemia. Puede causar hiperbilirrubinemia e hipernatremia. Baja ingesta disminuye efecto laxante de leche, lo cual aumenta circulación enterohepatica



Toxicidad 

• A nivel del SNC, depende del paso a través de la BHE. 
 

Puede ocurrir en 

Presencia excesiva de bilirrubina no conjugada libre 

Aumento de la permeabilidad de BHE 



Factores que disminuyen capacidad de unión de albúmina con bilirrubina 

• Prematuridad 
• Asfixia y acidosis 
• Hipotermia 
• Hipoalbuminemia 
• Infección 
• Hemólisis 



Toxicidad 

• Encefalopatia aguda por 
bilirrubina 
 



Toxicidad 

• Kernicterus 
 



Conducta 



Tratamiento 

• Fototerapia 
• Exanguinotransfusión 
• Gammaglobulina EV 
 

 

Moderador
Notas de la presentación
Convierte bili no conjugada en lumirubina, que es excretada por bia digestivaExanguinotransfusión







Fototerapia 

• Es esperable una disminución de 
entre 30-40% de BT en las 
primeras 24 hrs. 

• Se recomienda controlar BT al 
inicio de terapia,  4-6 horas post 
(peak efectividad) y entre 12-24 
horas post terapia. 

• No hay consenso absoluto sobre 
cuando detener terapia (13-14 
mg/dL ?) 

• Vigilar efecto rebote a las 24 hrs.
  

 

 

Reversible Irreversible 

Moderador
Notas de la presentación
Vigilar efecto rebote sobre todo en procesos hemolíticos, y prematuros





Halógeno vs LED 



Complicaciones 

• Rash cutáneo 
• Hipertermia 
• Deshidratación 
• Bronze baby syndrome 
• Posible asociación con riesgo aumentado de cáncer 
• Daño retinal (protección ocular) 

 

Wickremasinghe AC, Kuzniewicz MW, Grimes BA, et al. Neonatal Phototherapy 
and Infantile Cancer. Pediatrics 2016; 137 



Exanguinotransfusión 

• Indicado en caso de hidrops fetal inmune (antes de 12 h de vida) y en 
neonatos con signos de encefalopatía aguda, además de los que 
poseen alto riesgo de enfermedad severa y en los que poseen 
niveles elevados de BT  

• Usar sangre fresca (< 7 días), completa, en medio CDP 
• Pruebas cruzadas donante versus madre y receptor  
• VIH, CMV, HB 

 
 



Técnica 

• En UCI con monitoreo de al menos 24 horas post procedimiento 
• Volumen de recambio equivalente a 2 veces la volemia (160 ml/kg) 
• Extracción por arteria umbilical e introducción por vena umbilical 
• Cada 100 ml usar gluconato de calcio 10% 1 mg EV. 
• Fototerapia continua 



Complicaciones 

• Hipotermia 
• NEC 
• Arritmias 
• Trombocitopenia y coagulopatía 
• Hipocalcemia, hiperkalemia por disminución ATP intraeritrocitario 
• Rechazo inmunológico 

Maldonado Rojas, M., Piña Farías, L., Vásquez Rojas, M., & Toro Opazo, C. (2013). Complicaciones 
asociadas a la transfusión masiva. Revista Cubana De HematologíA, InmunologíA Y Hemoterapia, 29(3).  

Moderador
Notas de la presentación
Hiperkalemia: hipotermia y disminución de ATP intraeritrocitario disminuye actividad de bomba NaKATPasa, saliendo K hacia el LEChttp://www.revhematologia.sld.cu/index.php/hih/article/view/46/61



Efectos sistémicos de hipotermia como complicación de 
exanguinotransfusión 

 



Inmunoglobulina EV 

• En neonatos con enfermedad hemolítica isoinmune (Rh y/o ABO) y BT 
aumentada a pesar de fototerapia intensiva o cuando esta cercano 2-
3 mg/dl del nivel de ET 

• Dosis de 0.5 – 1  g/kg a pasar en 2-4 h. Repetir en 12 horas máximo 3 
veces 

• Evidencia es incierta sobre su real eficacia. 
 

American Academy of Pediatrics Subcommittee on Hyperbilirubinemia. 
Management of hyperbilirubinemia in the newborn infant 35 or more weeks of 
gestation. Pediatrics 2004; 114:297. 
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