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Fototerapia de alta intensidade no tratamento da Ipierbilirrubinemia
neonatal grave (BT> 20 mg/dl) em recém-nascidos a termo e préximo ao
termo sem doenca hemolitica.

Rewo

Objetivos: Analisar a efetividade da fototerapia de altansigade em recém-nascidos
com idade gestacional maior ou igual a 35 semamas kiperbilirrubinemia grave
(bilirrubina total> 20mg/dl), sem doenga hemolitica.

Material e Métodos Trata-se de um estudo de efetividade onde dssd@ram coletados
retrospectivamente dos prontuarios meédicos de uomtec de recém-nascidos (RN)
internados na Unidade de Terapia Intensiva NeorddaClinica Perinatal Laranjeiras entre
janeiro de 2000 e dezembro de 2007, com bilirrubatal (BT) sérica> 20 mg/dl e idade
gestacional maior ou igual a 35 semanas, submetdfigoterapia de alta intensidade
(irradiancia espectral maior que g@&/cm2/nm). Este nivel de irradiancia foi conseguido
utilizando-se um ou mais aparelhos de fototeragi@mram excluidos os pacientes com
malformacfdes congénitas, infec¢cdes, anemias hecaslit(teste de Coombs direto
positivo), colestase (bilirrubina direta > 2mg/dl)Apgar < 6 no 5° minuto. O efeito da
fototerapia no nivel sérico de BT, a queda nosisis€ericos de BT nas primeiras 24 horas
de tratamento, a incidéncia de exsanguineotrarstiséresultado do teste de captacdo das
respostas auditivas evocadas do tronco cerebraRABEnha alta hospitalar foram os
principais desfechos analisados.

Resultados: Foram estudados 117 recém-nascidos com>B40 mg/dl admitidos na
unidade neonatal. A maioria dos recém-nascido$1@&=97%) vieram de outros hospitais,
consultérios de pediatra e domicilio e apenas 384)(estavam internados na maternidade

e evoluiram com niveis séricos altos de bilirrupsendo encaminhados para Unidade de



Terapia Intensiva Neonatal. A média do peso deimeento (PN) e idade gestacional (IG)
foi respectivamente 3161 + 466g (2075-4710) e 37186 semanas (35-42). A média da
concentracdo seérica inicial da BT foi 22,4 + 2,9/ahgvariacdo 20-34) e média da
concentracdo seérica maxima foi 22,8 + 2,8 mg/drié¢do 20-34).0s recém-nascidos
permaneceram, em média, em fototerapia de altasiot@de por 35,4 + 19,5 horas (10-
132). O decréscimo percentual nos niveis séricokilateubina com 2, 4, 6, 12, 18 e 24
horas de fototerapia foram 10%, 16%, 23%, 40%, €480%, respectivamente. Apos 24
horas de tratamento, a concentragdo sérica deubihia havia caido para 11,2 + 2,3 mg/d|
(50% do valor inicial) e, em 64% (n=55) dos recémseaidos, a fototerapia foi suspensa
neste momento. Nenhum recém-nascido foi submetidexsanguineotransfusdo. Foi
realizado o BERA em 86% (n=101) dos pacientes attaeslta hospitalar e apenas 3,9%
(n=4) evoluiram com alteragdo neste exame, sendonB alteracdes leves e reversiveis
decorrrentes da hiperbilirrubinemia (1 com ausédeaonda 1 em uma orelha e 2 com
disfuncdo auditiva leve em uma orelha). Em apemasrecém-nascido foi detectado
disfuncéo auditiva grave (auséncia de respostarebas as orelhas em 110 dB). O exame
neuroldgico na alta foi normal em todos os pacgimeluidos no estudo.

Concluséo: A fototerapia de alta intensidade reduziu de mangpida e acentuada a
concentracdo seérica de bilirrubina e n&o houve ss@tade de se realizar
exsanguineotransfusdo em nenhum dos recém-nascwoshiperbilirrubinemia grave

incluidos no estudo.

Palavras-chave:fototerapia, recém-nascido, hiperbilirrubinemiamegal.
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High intensity phototherapy for severe non-haemolyt
hyperbilirubinemia (TSB> 20mg/dl) in near-term and term newborn
infants

Objectives to analyse the effectiveness of high intensitptptherapy used in newborn
infants with gestacional age of 35 weeks or moreyith severe non-haemolytic
hyperbilirubinemia (serum total bilirrubin levets 20mg/dl).

Methods. This is a effectiveness study where data werkecteld from medical charts of
near-term and term newborn infants admitted toltensive Care Unit the Laranjeiras
Perinatal Clinic between January 2000 and Dece@®@7, with total serum bilirrubin
levels (TSB)> 20mg/dl and gestacional age85 weeks submitted to high intensity
phototherapy (irradiance > p@/cn/nm). This level of irradiance was reached using on
or more phototherapy device. Patients with congéninalformations, infection,
hemolytical anemia (Direct Coombs test positiakplestase (direct bilirrubin > 2mg/dl)
and Apgar <6 at the fifth minute were excludedrfrihis study. The effect of phototherapy
on serum bilirrubin levels during the first 24 hewf treatment, the incidence of exchange
transfusion and the results of the brainstem and#voked response (BAER) were the
main outcomes analysed.

Results We studied 117 newborn infants with BB20mg/dl admitted to the intensive
care unit. Most of the patients (n=113- 97%) wedimited from other hospitals,
pediatricians office and home. Only 3% (n=4) ofntheame from our own nursery. The
average birth weight and gestacional age (GA) v#d&l + 466g and 37,8 +1,6 weeks.
The mean initial serum bilirrubin concentrationsa22,4 + 2,9 mg/dl (20-34) and the mean

maximum TSB was 22,9 + 2,8 mg/dl (20-34). The pdaseremained under intensive



phototherapy for an average of 35,4 + 19,5 houds132). The mean percentual decrease
in serum bilirrubin levels with 2,4,6,12,18 e 24uh® of phototherapy was respectively,
10%, 16%, 23%, 40%, 44% and 50%. After 24 hourstretment the mean TSB
concentration had decreased to 11,2 + 2,3 mg/d (60 the initial value) and in 64%
(n=55) of the patients phototherapy was susperatethis moment. No patient was
submitted to exchange transfusion. The BAER wadopeed in 86%(n=101) of the
infants and only 3,9% (n=4) this exam was altebedng 3 with mild abnormalites (1 with
absence of wave one in one ear and 2 with mildudctfon in one ear). Only in one
newborn infant was detected severe earing disfomdti both ears. At discharge from the
hospital all patients involved in the study, hadmal neurological exam.

Conclusion High intensity phototherapy reduced fast and @lgathe serum bilirubin
concentration and there were no necessity to pdo@ehange transfusion in none

newborn infants with severe non-haemolytic hypetibinemia included in this study.

Key-words: phototherapy, newborn infants, neonatal hypettilimemia.
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I- Introducao

A hiperbilirrubinemia € a patologia mais frequedt® periodo neonatal. Na maioria das
vezes ela é decorrente do aumento da fracdo iaddetbilirrubina e apresenta uma
evolucéo benigna. Aproximadamente 60% dos recémidwsdesenvolvem niveis séricos
de bilirrubina superiores a 5mg/dl na primeira seande vida (Bland, 1996). Em 2% deles,
devido a producéo elevada e/ou dificuldade de elgéo, os niveis de bilirrubina podem
evoluir para valores superiores a 20mg/dl (Cho0320

A falta de entendimento e/ou conhecimento dos peissifeitos toxicos causados pela
bilirrubina, a alta hospitalar precoce, a ndo vakmao dos possiveis riscos da ictericia
grave em RN a termo ou proximo do termo e o aumesnsideravel na amamentacao sem
suporte e aconselhamento, facilitaram o reaparetoyda hiperbilirrubinemia grave e suas
complicagdes nos ultimos anos (Bhutani, 2007).

A ictericia neonatal é de etiologia multifatoreakeu tratamento dependera do seu tipo e
intensidade. As possiveis formas de tratamentoogstap para hiperbilirrubinemia séao
fototerapia, exanguineotransfusdo e a administraigidrogas adjuvantes tais como as
metaloporfirinas inibidoras da heme-oxigenase, hangital e imunoglobulina endovenosa
(De Carvalho, 2001). A fototerapia é a opcao tarap& mais comumente usada para
tratamento da hiperbilirrubinemia (Vreman, 2004;idés, 2008), tendo se mostrado
eficiente em reduzir niveis elevados de bilirrutsgaca (Maisels, 2001, 2008). Atualmente
€ considerada a opcéo terapéutica mais seguraagmméento de curto prazo, em recém-

nascidos a termo e préoximo do termo (Vreman 2004).
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Apesar de muitos lactentes que se tornam ictéméms necessitarem de avaliacdo ou
tratamento agressivo, é necessario que a equipaldie que os acompanha esteja vigilante
(Buthani, 2004).

Desde o reconhecimento das possiveis sequelasedaiac no cérebro humano e do inicio
da terapéutica, vem sendo observado que algunsciNcos, sem doenca hemolitica,
mesmo tendo niveis considerados elevados, parengaeis, sem sinais de encefalopatia
tanto no periodo neonatal, como mais tarde naadd#ta (Newman, 2006).

A hiperbilirrubinemia em uma minoria de RN elevaasenivel de requerer tratamento, cuja
finalidade é evitar os efeitos toxicos da bilirmédoisobre o sistema nervoso central e
periférico (Almeida, 2002).

Diante de uma bilirrubina muito alta (BT> 20mg/dhuitos pediatras optam de imediato
pela exsanglineotransfusdo. Apesar de ser um @t relativamente seguro, em
maos experientes, a EXTF apresenta um risco de @%nattalidade e 12% de sérias
morbidades, incluindo trombocitopenia, trombosevei@ porta, enterocolite necrotizante,
distarbios eletroliticos, sobrecarga cardiacaecigéo (Davidson, 2003).

A hiperbilirrubinemia pode produzir efeito toéxicolse os nucleos da base do encéfalo,
assim como nas vias auditivas cerebrais, e acagetdez(Funato, 1996). O diagndstico
precoce da deficiéncia auditiva e o tratamento faioterapia ou exanguineotransfusao em
pacientes ictéricos, tende a apresentar boa resgwstendo diminuicdo da concentracdo
sérica da bilirrubina e o restabelecimento da nbdade dos 6rgdos acometid@®iko,
1985). E importante a avaliagdo eletrofisiolégies dias auditivas mesmo com dosagem
sérica de bilirrubina baixa, pois, mesmo nestaagéia, podem ser encontradas alteracdes

(Almeida, 2002).
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O teste de captacdo das respostas auditivas egodadaonco cerebral (BERA) € um
exame eficiente e ndo invasivo para avaliar a cpgmluwdo nervo auditivo pelo tronco
cerebral. Anormalidades nele, correlacionam-se ifsigntemente com o0s niveis de
bilirrubina (Shapiro, 1996).

Nos ultimos anos, com o advento de fototerapias equiéem alta irradiancia, podemos
notar que é possivel reduzir consideravelmentagelamente), a concentracdo seérica de
bilirrubina e a necessidade de EXTF (Canadian BaedEociety, 2007; Maisels, 2008).
Dessa forma, o objetivo desse estudo foi avaliafatividade da fototerapia de alta
intensidade (irradiancia espectral maior que 30nf/fm) nos niveis séricos de bilirrubina
e na necessidade de exsanguineotransfusdo, emrRiade gestacional maior ou igual a
35 semanas com hiperbilirrubinemia neonatal graemdentracdo sérica de bilirrubina
maior ou igual a 20 mg/dl) internados na ClinicariR¢al Laranjeiras no periodo de janeiro

de 2000 a dezembro de 2007.
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[I- Referencial Tedrico

A ictericia permanece ao longo de anos ainda unortapte desafio para os pediatras e
neonatologistas. Ela € uma das patologias maisidrégs no periodo neonatal (De
Carvalho, 2001).

Estima-se que cerca de 60% dos RN desenvolvansrggacos de bilirrubina superiores a
5 mg/dl na primeira semana de vida (Bland, 1998pmente 2% desses RN evoluem com
hiperbilirrubinemia grave (> 20 mg/dl) (AAP, 199€hou, 2003; Canadian Paediatric
Society, 2007). Embora, na maioria das vezes, ga & expressdo de uma transicdo
fisiolégica normal, pode haver risco de neurotalade em diferentes concentracoes
séricas de bilirrubina, o que nos obriga a um meibusauteloso de RN ictéricos (Hansen,
2005).

O manejo do RN ictérico tem tido historicamentedihtes guias para suas decisdes.

O periodo da “vigintifobia” (medo do namero 2Grnho criado por Watchko em 1983,
apos revisar os estudos de Hsia, em RN com doe&malitica que desenvolveram eventos
neurologicos adversos com niveis de BT sérica grpsra 20 mg/dl, foi um periodo onde
era sugerido que nenhum RN, qualquer que fosselagi da ictericia, devia superar 20
mg/dl de bilirrubina sérica (Watchko, 1983). Ested momento no qual mais se praticou
exsanguineotransfusdes e, apesar de ter havidoremigdo drastica da incidéncia de
kernicterus,a morbimortalidade relacionada ao procedimentcalteae variava de acordo
com 0s servigos e a experiéncia dos neonatolodidtassen, 2002).

Embora os beneficios da exsanguineotransfusédoigaimunizacdo Rh estivessem bem

estabelecidos, comecaram a surgir controvérsiage sab abordagem agressiva da
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hiperbilirrubinemia neonatal em RN sem doenca hémal (Bengtsson, 1974; Buthani,
1999, 2004; Hansen, 2002).

Dessa forma, entre 1989 a 1992, uma abordagem nazgmessiva da ictericia neonatal
comecou a ser implantad&inder, gentler approaciHansen, 1996; Newman, 2000). A
recomendacgdo era de se tolerar niveis mais altdslideibina sérica (25-30 mg/dl) se o
RN fosse a termo e sem evidéncia de hemdlise otefatle risco, pois ndo existiam até o
momento evidéncias de que esses niveis de bilraudgrica poderiam causar danos nesses
pacientes (Newman, 1993; Maisels, 1996). Com islminuiu-se a incidéncia de
exsanguineotransfusao e a “fobia do 20 mg”, levansl@rofissionais da saude a uma
maior tolerancia na monitorizagdo dos RN ictéricos.

Entretanto, desde o inicio da década de 90, irasrmrblicagcbes comecaram a alertar para
0 reaparecimento de casos de encefalopatia biliiecgh aguda e/ou cronic&grnicterus)
em RN a termo e préximo do termo (> 35 semanas)alitamento materno e que
receberam alta hospitalar precoce (< 48 horas da&) ({Johnson, 1998, 2002; Draque,
2002; Ebbesen, 2001; Ip, 2004).

Segundo Bhutani, estes RN com ictericia ndo detectonstituiam uma populacdo
vulneravel, que podiam néo receber atencdo prexeetou terapéutica logo apds a alta
hospitalar (Bhutani, 2007). Embora a maioria dds d®m hiperbilirrubinemia tenha um
desfecho favoravel, com pequeno ou nenhum riscaameprometimento neuroldgico
durante o primeiro ano de vida, alguns com fatdeesisco para hiperbilirrubinemia grave
podem evoluir com um desfecho adverso, que podeuserespectro de disfuncéo
neurolégica induzida pela bilirrubina (DNIB) e suanifestacdo mais gravekernicterus

(Bhutani, 2007).
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Nos ultimos anos, houve um aumento do niumero déreas no BrasilO aumento na
incidéncia de cesarea é um fenbmeno comum a godss ts paises do mundo. Contudo,
no Brasil, esta incidéncia tem alcancado niveiseexamente altos, principalmente em
hospitais privados. (Faundes, 1991, Ministério dade, 2008). Essas taxas estdo muito
acima do preconizado pela Organizacdo Mundial dal&#15%). H& evidéncias de que
guanto mais altas as taxas, mais forte fica suE@ssio com a mortalidade materna e com
a morbimortalidade neonatal (Barros, 2005).

O aumento do numero de cesareas € um fator assoa@mcaumento do numero de
nascimentos de RN com idades gestacionais (IG)resmionas ainda imaturos. Embora
estes RN parecam “grandes e saudaveis”, eles apagse&aracteristicas e necessidades
especificas, com morbidade e mortalidade espesjfipoe os diferencia dos RN de baixo
risco e dos prematuros mais extremos, de maiay (Raju, 2006).

Dessa forma, em 2005 Mational Institute of Child Health and human Dewsient
(NICHD) organizou um wrkshopa fim de padronizar uma definicdo que caracteszas
RN a termo e proximo ao termo, que passaram a afmidbs como RN com IG
compreendida entre 34 semanas e menos de 37 secoamaletas. O limite de 34 semanas
apoiou-se na importancia dessa IG, em obstetréoimo limite a partir do qual ndo se
costuma indicar o uso de corticosterbdide antemktaminéncia de parto prematuro (Raju,
2006).

A mudanca na denominacdo desses RN proximo ao temmbmitrofes baseou-se na
necessidade de enfatizar que sao ainda imatupmstanto, ndo poderiam receber o mesmo
nivel de cuidado que os RN a termo. Estes RN poagresentar distirbios em varias
funcdes que os diferenciam dos RN a termo, comaonee escores de Apgar ao

nascimento, hipotermia/instabilidade térmica, socc& degluticdo deficientes,
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hipoglicemia, hiperbilirrubinemia, insuficiéncia spgratoria/apnéia, risco infeccioso,
alteragcbes do desenvolvimento (Wang, 2004; Raj@g6R0

As condi¢cdes de imaturidade de fungdes metabokcagurologicas aumentam o risco
desse grupo de RN apresentar distlrbios metaboicgsesenca de sucgdo e degluticdo
ainda deficientes esta relacionada a menor mateidiessa funcdo ao nascimento. Em
geral, os RN préximos ao termo, conseguem obtezssocno aleitamento materno mais
tardiamente, o que repercute em menor ganho pdnde®r perda inicial de peso, maior
risco de hipoglicemia, febre ou hipertermia poridi@sacéo, intensificagcdo e manutencéo
da ictericia por um tempo mais prolongado decoeret® imaturidade hepatica (Leone,
2008).

A ictericia é resultado do desequilibrio entreradpcdo e a eliminacdo de bilirrubina
sanguinea (Vreman, 2004). RN prematuros limitrpfesluzem maior carga de bilirrubina
ao hepatdécito para metabolizacdo, pois eles possu@or massa eritocitaria e estas tém
menor vida média, além de intensificacdo da cigéidaéntero-hepatica devido a maior
atividade intestinal da betagliguronidase e merapacidade de captagdo e conjugacao
hepéticas.

Devido a menor capacidade de ligacdo da bilirrub@maalbumina, por menores
concentracdes desta em RN com 35-36 semanas dem@ior permeabilidade da barreira
hematoencefalica a bilirrubina indireta e maior tumaade dos mecanismos de protecdo
neuronais, este grupo de RN prematuros limitrofedem apresentar maior risco de
encefalopatia bilirrubinica (Watchko, 2006). Estatres, geralmente associados a alta
precoce (menos de 48h de vida) aumentam ainda anelince de desenvolvimento de

encefalopatia (Bhutani, 2006).
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Dentre as causas de reinternacdes dos RN a tepmixieno ao termo nas primeiras quatro
semanas de vida, as mais frequentes sdo: icteddfiauldades de alimentacdo e
desidratacdo (Seidman, 1995; Wang, 2004).

A alta hospitalar precoce, a ndo valorizacéo @ssipeis riscos da ictericia grave em RN a
termo ou préximo do termo e 0 aumento considerdgebmamentacdo sem suporte e
aconselhamento, facilitaram o reaparecimento deaerhilprubinemia grave e suas
complicagbes nos ultimos anos (Bhutani, 2007).

Desde o reconhecimento das possiveis sequelasedaiac no cérebro humano e do inicio
da terapéutica, vem sendo observado que algunsciNcos, sem doenca hemolitica,
mesmo tendo niveis considerados elevados, parengaveis, sem sinais de encefalopatia
tanto no periodo neonatal, como mais tarde na adidta (Bengtsson, 1974; Newman,
1982, 2006; Sarici, 2004). Por outro lado, paretardoem estabelecido que na presenca de
doenca hemolitica ou de patologias associadasctais hipdxia, hipercapnia, acidose,
hipoalbuminemia, prematuridade, hidropisia, hiperolslidade, hipo ou hiperglicemia,
pode ocorrer impregnagdao no SNC (Newman, 1982, ,2B0O6tani, 1999, 2004; AAP,
2004).

Em 2001, a ictericia neonatal tornou-se um probaleta Saude Publica nos EUA e,
esforgos comegaram a ocorrer para diminuir a incidéde uma situagcéo devastadora que
poderia ser controlada com manejo adequado (Byth@89).

Em 1999, Bhutanet al desenvolveram um normograma para ajudar a ideatifeam sua
populacdo, os RN sob alto ou baixo risco de desesawabiperbilirrubinemia grave. Uma
medida da bilirrubina sérica ou transcutanea, eb#dtes da alta, é verificada em um
normograma, de acordo com a idade do RN em hasltaindo em uma classificagcao dos

RN quanto ao risco de desenvolver ictericia sigaifva. RN classificados como de baixo
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risco podem nao ter a mesma necessidade de acoampamto precoce apos a alta, como

acontece com os RN de alto risco (figura 1).
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Fonte: Bhutani e colaboradores (1999)

Figura 1 - Normograma para identificacdo do risco de hiperhtinemia

Em 1994 e posteriormente em 2004, a Academia Aaraide Pediatria (AAP) publica um

guia para manuseio da hiperbilirrubinemia neonatal RN > 35 semanas de idade
gestacional. Este guia recomenda o médico a premmwaleitamento materno orientado,
realizar uma avaliagdo sistemética antes da akpitatar de todos os RN para avaliar o
risco de hiperbilirrubinemia grave, assegurar dolidw-up’ precoce baseado nos riscos da
avaliacdo e, quando indicado, tratar os RN comtdaapia, exsanguineotransfusdo ou
imunoglobulina para prevenir o desenvolvimento dgetbilirrubinemia grave e

possivelmente, a encefalopatia bilirrubinica.
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Tratamento da hiperbilirrubinemia grave

As possiveis formas de tratamento propostas paipeabilirrubinemia neonatal incluem
hidratacdo venosa, fototerapia, exanguineotrarsfusda administragdo de drogas
adjuvantes, tais como metalo-porfirinas inibidods heme-oxigenase, fenobarbital e
imunoglobulina endovenosa, como referido anteriote¢De Carvalho, 2001; Stevenson,
2001).

Existem muitas variagdes nas condutas adotadasiferentes servicos de Neonatologia
para o tratamento das hiperbilirrubinemias indgefa seguir descreveremos as condutas
mais utilizadas.

Fototerapia

A fototerapia é, sem dlvida, a modalidade terap@utiais utilizada mundialmente para o
tratamento da hiperbilirrubinemia neonatal (Maisél896). Estima-se que nos Estados
Unidos um numero superior a 350.000 RN recebamalarante, esse tratamento (De
Carvalho, 2001).

Entretanto, apesar da vasta literatura médicapeitesde seu mecanismo de acao, efeitos
biolégicos e complicacfes, existe ainda, considgrdesinformacdo acerca do uso clinico
da fototerapia por profissionais de saude (Vi€ie4).

Sua natureza nao-invasiva, alta disponibilidadesaobaeusto e baixa ocorréncia de efeitos
colaterais, praticamente levaram a pressuposiga@lide que é inGcua a curto prazo.
Porém, seus efeitos a longo prazo ainda necessitammais estudos (Dennery, 2001;
Vreman, 2004; Aycicek, 2007).

Desde a descoberta da fototerapia ha 40 anos,0nd@e isdicacfes para seu uso mudaram
consideravelmente, como modelos novos e mais efefawram introduzidos no mercado.

Existem varios aparelhos de fototerapia, os gudizam diferentes fontes de luz: lampada
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fluorescente, lampada halégena e LED (light engittiiode), cada uma emitindo luzes com
irradiancias diferentes.

O mecanismo de ac¢éo da fototerapia € a utilizag@ndrgia luminosa na transformacéo da
bilirrubina em produtos mais hidrossoliveis (Enmev®86). Seu sucesso depende da
transformacé&o fotoquimica da bilirrubina nas aesgm®stas a luz.

A eficacia da fototerapia depende de uma sérieatlmefls como a concentragdo sérica
inicial de bilirrubina antes do tratamento, a stiper corporal exposta a luz, a dose e a
irradiancia (intensidade) emitida e o tipo de ltiiaada (De Carvalho, 2001).

O espectro de absorgcéo de luz pela bilirrubina ceangle a faixa de 400 a 500nm, com
pico o redor de 460nm (Brown e Mc Donagh, 1980)tdPdo, a luz mais efetiva na
isomerizacao da bilirrubina € aquela que emitenlun comprimento de onda relativamente
estreito (400 a 500nm). O espectro de luz visivdlepassumir diversas cores, desde violeta
até vermelho, em funcdo do comprimento de ondéetai¢380-440nm), azul (440-490nm),
verde (490-565nm), amarelo (565-590nm), laranj@{&30nm) e vermelho (630-780nm)
(Ennever, 1992).

Tan, em 1988, realizou um estudo comparativo dndetipos de lampadas fluorescentes
(azul especial, branca e verde) e observou quedagdos niveis séricos de bilirrubina foi
significantemente maior no grupo exposto a luz .a&uluz branca, muito utilizada nos
aparelhos de fototerapia convencionais brasilebers, espectro de emissao muito amplo
(380 a 770nm) e a irradiancia emitida na faixaespondente a absorcdo da bilirrubina é
baixa (Tan, 1992). Estudos clinicos tém demonstradoaixa eficdcia de fototerapias
convencionais equipadas com lampadas fluorescéptefuz do dia nacionais - 2,5 a 4,2
pw/cm?/nm (De Carvalho e Lopes, 1992). Estas irrad#és s&o inferiores as recomendadas

na literatura para o tratamento da ictericia nebriBe Carvalho, 1999).
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Na fototerapia equipada com lampada halégena, & krnitida em forma de spot ou foco
com diametro de 18 cm, quando colocada a 50 cnademte. O facho luminoso atravessa
um filtro para ondas infravermelho e ultravioleta gradiancia emitida na faixa do azul é
alta (25-35pw/cm?/nm). Entretanto, a distribui¢@o ehergia radiante ndo é uniforme e
decresce significativamente do centro para pegifgoi foco (De Carvalho et al, 1993).

Em 1993, De Carvalho demonstrou que para o trat@ndn hiperbilirrubinemia em RN
com peso inferior a 2500g, fototerapias com lampubkdhalégena, sdo mais eficazes do que
fototerapias convencionais, especialmente para &Muito baixo peso. Nesses RN, a area
de superficie corporal iluminada pela fototera@kfena englobava quase todo o corpo, o
gue tornou a sua eficacia ainda maior (De Carveltad, 1993).

Como a fototerapia age ao nivel da pele do RN, @oofue, quanto maior a area da
superficie corporal iluminada, maior a eficacidataterapia (Weise e Ballowitz, 1982).

RN recebendo iluminagao por todo o corpo apresergdongao significativa da bilirrubina

e requerem menos doses de irradiacéo (Maisels).1988oret al. (1970) e Mimmset al.
(1973) foram os primeiros a demonstrar uma relgpg&itiva entre a dose de irradiancia e
resposta terapéutica. Mimms e colaboradores (19&8judando 44 recém-nascidos
ictéricos encontraram uma correlacdo entre a armith emitida na faixa azul (420 a 470
nm) e a percentagem de declinio na concentracBiiiebina.

Analizando-se o efeito da dose de irradiancia sugerficie corporal iluminada, a eficacia
da fototerapia pode ser traduzida através da gedidirmula (Weise e Ballowitz, 1982):

Q = E aw/cm?/nm) x A (cm)

Onde: Q = eficacia, E = energia luminosa (irradi@ne A = area de superficie corporal

exposta a luz.
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Observando esta formula, veremos que a eficiciatdeerapia é diretamente proporcional
a quantidade de energia luminosa que incide solR&l @ a area exposta a luz. Quanto
maior a irradidncia e maior a superficie iluminadais eficaz sera a fototerapia (De
Carvalho e Lopes, 1996).

Considera-se a irradiancia de 8{M¥/cm?/nm como a padrdo e a de B&/cm?/nm como a
de alta intensidade (AAP, 2004; Canadian Paedigtaety, 2007).

Na década de 90, comecaram a surgir aparelhodaterfipias que emitiam alta irradiancia
distribuida em uma grande superficie corporal (Cmvélho, 1998). De Carvalho e
colaboradores criaram na ultima década uma fotuterde alta intensidade equipada com
lampada fluorescente posicionada muito proximaabiemte (Biliberco®). Esta fototerapia
€ composta por lampadas fluorescentes brancassthspoa base de um berco de acrilico
(60cm de comprimento/35cm de largura). A irradiardireta emitida por esse aparelho é
de cerca de 19uw/cm2/nm. No Biliberco®, a irradiampie atinge a pele do RN é cerca de
4 vezes maior do que aquela conseguida com fopadsraonvencionais (De Carvalho,
1998).

Uma grande vantagem deste aparelho € a possildlida utiliza-lo em associagdo a
fototerapia superior convencional, halégena ou dardo emissor de luz, pois aumenta a
superficie corporal exposta a luz e, consequentinen eficacia da fototerapia (De
Carvalho, 2001; Martins, 2007).

Recentemente, foi lancada no mercado brasileiro dataterapia construida com
tecnologia nacional, que emite luz azul de altensidade o Bilitron®, que utiliza
SuperLED (light emitting diode) como fonte de ldz fototerapia Bilitron® proporciona
um foco de luz com intensidade média de 30 pw/em&druma distancia de 50 cm da fonte

em seu ponto mais intenso e com foco eliptico dexapadamente 50 x 40 cm. Um estudo
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comparativo entre a curva de absor¢cdo de luz pelécua de bilirrubina e as curvas de
absorcdo da luz emitida pelo SuperLED e pela fapta halégena, demonstrou que a
curva do SuperLED praticamente se sobrepde aidaibiha (Martins, 2007).

A maioria dos estudos sugere que a luz azul é aqued mais se aproxima do espectro de
absorcgéo da bilirrubina e, por isso, espera-sesgjgea mais eficaz na fotoisomerizacao da
bilirrubina (Vremaret al, 2004).

O tratamento com fototerapia de alta intensidade ¢ mostrado eficaz em reduzir os
niveis de hiperbilirrubinemia grave e a incidéndm exsanguineotransfusdes (Maisels,
1996, 2008). Entretanto, sua efetividade no trataonee hiperbilirrubinemia grave tem
sido pouco investigada.

Ha uma diferenca entre medidas de eficacia e &fatle. Eficacia se refere a performance
de tecnologias em saude sob circunstancias cod@imldreqientemente no contexto de
ensaios clinicos. Em contraste, efetividade seaaaieperformance de uma tecnologia no
mundo real, isto é, avaliagdo do uso de rotinanatica clinica em um grupo em geral
heterogéneo de pacientes (Goodman, 1992; Canadjanci for drugs and Technologies
in Health, 2006).

InUmeros trabalhos demonstraram a eficacia e aasga da fototerapia para o tratamento
da hiperbilirrubinemia neonatal. Isso pode serovjgla dramatica redugdo no niumero de
exsanguineotransfusées apds a introducdo da fapiderem diferentes instituicoes
(Maisels, 2001).

Estudo clinico prospectivo, randomizado e contmlamostrou que, apos 24 horas de
tratamento, a queda nos niveis séricos de bilmauld cerca de 6 vezes maior em RN
tratados com esta fototerapia de alta intensidadgu#g naqueles expostos a fototerapia

convencional, 29% x 4% (De Carvalho, 1999b).
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Atualmente, na Clinica Perinatal Laranjeiras, Rkhdotericia grave (concentracao seérica
de bilirrubina maior ou igual a 20mg/dl) sdo tram@dom a fototerapia de alta intensidade
aliada a duas fototerapias haldégerBigpot®) incidindo em cima do paciente (a cupula
de acrilico do berco € removida). Esta forma detéoépia tripla permite que o RN receba
luz de alta intensidade por todo o corpo. Dessadpnota-se na grande maioria das vezes
qgue os niveis séricos de bilirrubina caem sigrifiemente apdés poucas horas de
tratamento, e observa-se reducdo de cerca de 48%iveis séricos iniciais de bilirrubina
nas primeiras 6 horas de tratamento (De CarvalB0l)2 Esta atitude permitiu uma
reducdo extraordindria na incidéncia de exanguiaesfusdes no servigco (De Carvalho,

2001).

Exsanguineotransfuséo

O objetivo principal da exanguineotransfusdo é r@moo excesso de bilirrubina,
prevenindo, desta maneira, seus efeitos toxicosn €sta técnica, cerca de 85% das
hemacias circulantes sédo substituidas quando aneotle sangue trocado equivale a duas
vezes a volemia do RN (80ml/kg). Geralmente, a eomacdo sérica de bilirrubina é
reduzida em 50% (De Carvalho, 2001). Apesar deuserprocedimento relativamente
seguro, em mMAaos experientes, a exsanguineotranstys@senta um risco de 2% de
mortalidade e 12% de sérias morbidades, incluimdmhocitopenia, trombose de veia
porta, enterocolite necrotizante, distarbios el@tcos, sobrecarga cardiaca e infeccéo
(Davidson, 2003). As indicacbes de exanguineotna@sf devem ser individualizadas e

sempre baseadas em julgamento clinico global demteadctérico.
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Tratamento farmacolégico da hiperbilirrubinemia

Fenobarbital

Estudos em macacd?®hesusdemonstraram que o fenobarbital aumenta a atividkde

glucuronil transferase e, consequentemente, a gacjo da bilirrubina (Barreto, 1985).
Entretanto, de acordo com Valaes e colaboradoB880f1la administracdo do fenobarbital
em gestantes ndo se mostrou eficaz em reduzirwdgractericia em RN, além da droga
pode causar dependéncia na mae e sedacao excessida A combinacdo de fenobarbital
e fototerapia em RN nao reduz os niveis séricdsilofeubina mais rapidamente do que a

fototerapia isolada (De Carvalho, 2001; Raybur®8)9

I nibidores da heme oxigenase

Diversos estudos tém demonstrado que a metalogmdiiona, um potente inibidor de
heme oxigenase, reduz a conversao do radical hemelierubina e, desta forma, teria um
lugar no tratamento da ictericia do RN, além deedieaz em prevenir ou minimizar a
ictericia neonatal decorrente da deficiéncia de G@&Pnos casos de incompatibilidade
sanguinea ABO com Coombs positivo (Canadian Pamdidbciety, 2007). Entretanto,
mais estudos controlados sédo necessarios pararasadi eficacia e efeitos colaterais antes

gue esta droga seja incorporada definitivameni@senal terapéutico do pediatra.

Gamaglobulina endovenosa
N&o se sabe ao certo o verdadeiro mecanismo de degdmunoglobulina, entretanto,
especula-se que a administracao de gamaglobuld@/enosa bloquearia receptores Fc do

sistema reticuloendotelial, diminuindo a velociddeéehemolise (De Carvalho, 2001).
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Recentes pesquisas tém sugerido a administrac@ardaglobulina endovenosa em RN
com doenca hemolitica cuja concentragdo séricdlideiina continua subindo apesar do
uso de fototerapia intensa (Canadian Paediatriee§p@007). A racionalidade por tras
dessa indicacao reside no fato de que a hipettilitemia, da doengca hemolitica isoimune,
€ primariamente decorrente da fagocitose de eitidpelo sistema reticuloendotelial.
Como a imunoglobulina ndo remove a bilirrubina c&@riseu uso deve ser associado a
utilizagdo concomitante de fototerapia eficaz. &ammto, nem todos os RN com ictericia
hemolitica respondem bem & administracdo de imobatiha endovenosa.

Em 2004, a AAP recomendou o uso da imunoglobiilimaana inespecifica para todos os
RN com idade gestacional maior que 35 semanas cemce hemolitica perinatal causada

por aloimunizagcdo materna independente do anticemgolvido.

Hidratacao venosa

Estudo realizado por Methet al em 2005 observou que fluidos extras oferecidos via
endovenosa diminuiram as taxas de exsanguineatsdiasé duragdo da fototerapia em RN
com hiperbilirrubinemia grave e osmolaridade séaigmentada. Contudo, a administracao
de fluidos endovenosos ndo se mostra uma medidazeém reduzir a incidéncia de
exsanguineotransfusdo, velocidade de diminuicdaidss de bilirrubina ou duragdo da
fototerapia em RN com osmolaridade sérica normal Q@rvalho, 2006). Por outro lado, a
administracdo de fluidos intravenosos associadier@aode dieta enteral, pode contribuir
para uma diminui¢cdo dos niveis de bilirrubina emigraes com hiperbilirrubinemia grave,
pois ocorre um aumento da motilidade intestinalaimento da eliminacdo de bilirrubina
pelas fezes, diminuindo a circulagdo éntero-hepdfize Carvalho, 1985; 2006). Dessa

forma, pode-se concluir que a suplementacéo flaidicdovenosa deve ser reservada para
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RN com hiperbilirrubinemia grave com sinais de degtacdo clinica ou laboratorial (De
Carvalho, 2006).

Estudo controlado e randomizado realizado em 1993 Muartinez et al comparou o
impacto de 4 intervengdes diferentes em RN comeid@dtacional maior que 34 semanas e
concentracao sérica de bilirrubina maior que 17dindg)manter aleitamento e observar, 2)
suspender aleitamento e introduzir férmula lactgssiBpender aleitamento materno e
iniciar férmula lactea junto com fototerapia 4) tionar aleitamento e administrar
fototerapia. Seus resultados mostraram que a mathikaeficaz foi a fototerapia associada
ao uso de formula lactea artificial.

Ingesta calorica pobre e/ou desidratacdo assoc@masaleitamento materno inadequado
podem contribuir para o desenvolvimento de hiperbbdinemia severa (Maisels, 1996). A
suplementacdo com agua ou dextrose, ndo previderonui os niveis de BT sérica (AAP,
2004).

Alterag@es auditivas em recém-nascido com hiperhifubinemia grave

A hiperbilirrubinemia pode produzir efeito toéxicolse os nucleos da base do encéfalo,
assim como nas vias auditivas cerebrais, e acagetdez (Funato, 1996). O diagndstico
precoce da deficiéncia auditiva e o tratamento fmimterapia ou exsanguineotransfuséo
em pacientes ictéricos, tende a apresentar boaostasphavendo diminuicdo da
concentracdo sérica da bilirrubina e o restabeltion da normalidade dos 06rgéos
acometidos (Riko, 1985; Agrawal, 1998). E imporaat avaliagido eletrofisiologica das
vias auditivas mesmo com dosagem sérica de biliraubaixa, pois, mesmo nesta situacao,
podem ser encontradas alteragbes (Almeida, 2002).

O teste de captacdo das respostas auditivas esodad&onco cerebrdBERA) € um

exame eficiente e ndo invasivo para avaliar a cpgmluwdo nervo auditivo pelo tronco
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cerebral. Anormalidades nele, correlacionam-seifsigntemente com os niveis séricos de
bilirrubina. O BERA sofre mudangas em respostaparbilirrubinemia, incluindo a perda

de um ou mais picos de onda de I-IV ou um aumeattat&ncia de onda Ill ou V ou um

limiar aumentado. A avaliagdo seriada do BERA é temamenta Gtil e ndo invasiva para
detectar alteracdes precoces no neurodesenvohonssmundarias a hiperbilirrubinemia
(Shapiro, 1986; Tan 1992). Estudos com RN com B®% mg/dl observaram que as
alteragbes no BERA sao estatisticamente signigsanbs RN hiperbilirrubinémicos e, que

apos tratamento com fototerapia ocorre a normalzdos resultados (Shapiro, 1986).
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[1- Justificativa

A ictericia neonatal é um importante desafio paraheonatologistas e pediatras. Poucos
temas em Pediatria tém sido tdo estudado e geradoomntrovérsia do que a conduta na
ictericia do RN (Ohlsson, 2001). Apesar da maidea vezes ela ser a expressdo de uma
transicao fisioloégica normal, pode haver risco daratoxicidade com diferentes graus de
comprometimento e niveis de bilirrubina, o que olbsga ao manuseio seguro de RN sob
risco de hiperbilirrubinemia grave (Hansen, 2000).

A hiperbilirrubinemia em uma minoria de RN elevaasenivel de requerer tratamento, cuja
finalidade é evitar os efeitos toxicos da bilirmdoisobre o sistema nervoso central e
periférico (Funato, 1996; AAP, 2004; Canadian Paedi Society, 2007). Embora ja se
conheca a toxicidade da bilirrubina, seus mecarssimsicos ainda estdo em estudo
(Maisels, 2000). Entretanto, sabe-se que a hipediinemia pode levar a alteracdes no
neurodesenvolvimento, comportamento e até obitd@edor tratada adequadamente.

RN a termo e proximo ao termo em aleitamento matergue receberam alta hospitalar
precoce constituem um grupo vulneravel aos eféitgisos da bilirrubina (Jonhson, 1998;
Ip, 2004), e podem nao receber atencdo prevenfima terapéutica logo apés a alta
hospitalar (Bhutani, 2007). Embora estes RN présimo termo parecam “grandes e
saudaveis”, eles apresentam caracteristicas e sdmess especificas, com morbidade e
mortalidade especificos, que os diferencia dos kdno (Leone, 2008).

Dentre as causas de reinternacdes dos RN a tepmixieno ao termo nas primeiras quatro
semanas de vida, as mais frequentes sdo: icterddfisuldades de alimentacdo e

desidratacdo (Wang, 2004; Raju, 2006).
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Sendo assim, torna-se imperioso o inicio precacalichentacdo, a monitorizagéo efetiva
do aleitamento materno e a avaliagdo desses RN datalta.

A fototerapia de alta intensidade pode ser usagapavenir a hiperbilirrubinemia em RN
com niveis moderadamente elevados de bilirrubimareo terapia inicial para RN com
hiperbilirrubinemia grave (Canadian Paediatric 8tyi2007; Vreman, 2004).

Podemos observar que a tendéncia nos ultimos amos&ndo tolerar niveis mais altos de
bilirrubina e protelar a exsanguineotransfusaocidndo, quando indicado, fototerapia
intensiva. Entretanto, isto ndo é pratica univensalte adotada por todas as Unidades de
Terapia Intensiva Neonatal (UTI), existe muita agéio de conduta.

A fototerapia é, sem dlvida, a modalidade terap@utiais utilizada mundialmente para o
tratamento da ictericia neonatal, entretanto suativefade no tratamento de
hiperbilirrubinemia grave tem sido pouco investgadpesar de haver varios estudos de
eficacia comparando diferentes modalidades de efi@pia, estudos de efetividade sao
pouco comuns.

Dessa forma, o objetivo desse estudo foi avaliafatividade da fototerapia de alta
intensidade (irradiancia espectral maior que [8@/cm?/nm) nos niveis séricos de
bilirrubina e na necessidade de exsanglineotra@isfesn recém-nascidos com idade
gestacional maior ou igual a 35 semanas com hipesbinemia neonatal grave (BT20

mg/dl), sem doenca hemolitica.
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V- OBJETIVOS
B Geral:

- Avaliar a efetividade da fototerapia de alta intéade na abordagem dos RN a termo

ou préoximo do termo com hiperbilirrubinemia graveor(centracdo sérica total de

bilirrubina maior ou igual a 20mg/dl), sem doeneablitica.

B Especificos:

Analisar nestes RN:
- 0 efeito da fototerapia de alta intensidade niveis séricos de bilirrubina;
- a velocidade de queda nos niveis séricdslideibina durante o uso de fototerapia de
alta intensidade;
- a duracao do uso de fototerapia;
- aincidéncia de exsanguineotransfuséo;
- 0 resultado do teste de captagédo das respastitivas evocadas do tronco cerebral

(BERA) nos RN estudados;
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V- Artigo

Fototerapia de alta intensidade no tratamento da Ipierbilirrubinemia
neonatal grave (BT> 20 mg/dl) em recém-nascidos a termo e préximo ao
termo sem doenca hemolitica.

Rewo

Objetivos: Analisar a efetividade da fototerapia de altansigade em recém-nascidos
com idade gestacional maior ou igual a 35 semamas kiperbilirrubinemia grave
(bilirrubina total> 20mg/dl), sem doenga hemolitica.

Material e Métodos Trata-se de um estudo de efetividade onde dssd@ram coletados
retrospectivamente dos prontuarios meédicos de uomtec de recém-nascidos (RN)
internados na Unidade de Terapia Intensiva NeorddaClinica Perinatal Laranjeiras entre
janeiro de 2000 e dezembro de 2007, com bilirrubatal (BT) sérica> 20 mg/dl e idade
gestacional maior ou igual a 35 semanas, submetdfigtoterapia de alta intensidade
(irradiancia espectral maior que g&/cm2/nm). Este nivel de irradiancia foi conseguido
utilizando-se um ou mais aparelhos de fototeragi@mram excluidos os pacientes com
malformacfes congénitas, infec¢cdes, anemias hecaslit(teste de Coombs direto
positivo), colestase (bilirrubina direta > 2mg/dl)Apgar < 6 no 5° minuto. O efeito da
fototerapia no nivel sérico de BT, a queda nosisisgericos de BT nas primeiras 24 horas
de tratamento, a incidéncia de exsanguineotrarstiséresultado do teste de captacdo das
respostas auditivas evocadas do tronco cerebraRABEha alta hospitalar foram os
principais desfechos analisados.

Resultados: Foram estudados 117 recém-nascidos com>B40 mg/dl admitidos na
unidade neonatal. A maioria dos recém-nascido$1@&=97%) vieram de outros hospitais,

consultérios de pediatra e domicilio e apenas 384)(estavam internados na maternidade
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e evoluiram com niveis séricos altos de bilirrupsendo encaminhados para Unidade de
Terapia Intensiva Neonatal. A média do peso deimeento (PN) e idade gestacional (IG)
foi respectivamente 3161 + 466g (2075-4710) e 37186 semanas (35-42). A média da
concentracdo seérica inicial da BT foi 22,4 + 2,9/ahgvariacdo 20-34) e média da
concentracdo seérica maxima foi 22,8 + 2,8 mg/drié¢do 20-34).0s recém-nascidos
permaneceram, em média, em fototerapia de altasiot@de por 35,4 + 19,5 horas (10-
132). O decréscimo percentual nos niveis séricokilateubina com 2, 4, 6, 12, 18 e 24
horas de fototerapia foram 10%, 16%, 23%, 40%, €480%, respectivamente. Apos 24
horas de tratamento, a concentragdo sérica deubihia havia caido para 11,2 + 2,3 mg/d|
(50% do valor inicial) e, em 64% (n=55) dos recémseaidos, a fototerapia foi suspensa
neste momento. Nenhum recém-nascido foi submetidexsanguineotransfusdo. Foi
realizado o BERA em 86% (n=101) dos pacientes amtaeslta hospitalar e apenas 3,9%
(n=4) evoluiram com alteragdo neste exame, sendonB alteracfes leves e reversiveis
decorrrentes da hiperbilirrubinemia (1 com ausédeeonda 1 em uma orelha e 2 com
disfuncdo auditiva leve em uma orelha). Em apemasrecém-nascido foi detectado
disfuncéo auditiva grave (auséncia de respostarebas as orelhas em 110 dB). O exame
neuroldgico na alta foi normal em todos os pacgimeluidos no estudo.

Concluséo: A fototerapia de alta intensidade reduziu de mangpida e acentuada a
concentracdo seérica de bilirrubina e n&o houve ss@tade de se realizar
exsanguineotransfusdo em nenhum dos recém-nascwoshiperbilirrubinemia grave

incluidos no estudo.

Palavras-chave:fototerapia, recém-nascido, hiperbilirrubinemiamegal.
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Abstract

High intensity phototherapy for severe non-haemolyt
hyperbilirubinemia (TSB> 20mg/dl) in near-term and term newborn
infants

Objectives to analyse the effectiveness of high intensitptptherapy used in newborn
infants with gestacional age of 35 weeks or moreyith severe non-haemolytic
hyperbilirubinemia (serum total bilirrubin levets 20mg/dl).

Methods. This is a effectiveness study where data werkecteld from medical charts of
near-term and term newborn infants admitted toltensive Care Unit the Laranjeiras
Perinatal Clinic between January 2000 and Dece@®@7, with total serum bilirrubin
levels (TSB)> 20mg/dl and gestacional age85 weeks submitted to high intensity
phototherapy (irradiance > p@/cn/nm). This level of irradiance was reached using on
or more phototherapy device. Patients with congéninalformations, infection,
hemolytical anemia (Direct Coombs test positiakplestase (direct bilirrubin > 2mg/dl)
and Apgar <6 at the fifth minute were excludedrfrihis study. The effect of phototherapy
on serum bilirrubin levels during the first 24 hewf treatment, the incidence of exchange
transfusion and the results of the brainstem and#voked response (BAER) were the
main outcomes analysed.

Results We studied 117 newborn infants with BB20mg/dl admitted to the intensive
care unit. Most of the patients (n=113- 97%) wedimited from other hospitals,
pediatricians office and home. Only 3% (n=4) ofntheame from our own nursery. The
average birth weight and gestacional age (GA) v#d&l + 466g and 37,8 +1,6 weeks.
The mean initial serum bilirrubin concentrationsa22,4 + 2,9 mg/dl (20-34) and the mean

maximum TSB was 22,9 + 2,8 mg/dl (20-34). The pdaseremained under intensive
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phototherapy for an average of 35,4 + 19,5 houds132). The mean percentual decrease
in serum bilirrubin levels with 2,4,6,12,18 e 24uh® of phototherapy was respectively,
10%, 16%, 23%, 40%, 44% and 50%. After 24 hourstretment the mean TSB
concentration had decreased to 11,2 + 2,3 mg/db (60 the initial value) and in 64%
(n=55) of the patients phototherapy was susperatethis moment. No patient was
submitted to exchange transfusion. The BAER wadopeed in 86%(n=101) of the
infants and only 3,9% (n=4) this exam was altebedng 3 with mild abnormalites (1 with
absence of wave one in one ear and 2 with mildudctfon in one ear). Only in one
newborn infant was detected severe earing disfomdti both ears. At discharge from the
hospital all patients involved in the study, hadmal neurological exam.

Conclusion High intensity phototherapy reduced fast and @lgathe serum bilirubin
concentration and there were no necessity to pdo@ehange transfusion in none

newborn infants with severe non-haemolytic hypetibinemia included in this study.

Key-words: phototherapy, newborn infants, neonatal hypettilimemia.
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Introducéo

A hiperbilirrubinemia é a patologia mais frequedte periodo neonatal. Na maioria das
vezes ela é decorrente do aumento da fracdo iadifetbilirrubina e apresenta uma
evolucdo benigna. Aproximadamente 60% dos recérigdwsdesenvolvem niveis séricos
de bilirrubina superiores a 5mg/dl na primeira seende vidd?. Em 2% deles, devido a
producdo elevada e/ou dificuldade de eliminacdoiwesis de bilirrubina podem evoluir
para valores superiores a 20mdft|

Recém-nascidos a termo e proximo ao termo (idadeagenal entre 35 e 37 semanas),
amamentados no seio materno e que tiveram altaggémenos de 48 horas de vida) sédo
vulneraveis a desenvolver niveis séricos elevadodilirrubina, devido a imaturidade
hepatica e presenca de succdo e degluticio meiwisntefs ©*>® As causas mais
freqUentes de reinternacdo desse grupo de paciastprimeiras 4 semanas de vida sao:
ictericia neonatal, dificuldades de amamentacaesiithtacal’.

Devido a sua etiologia multifatorial o tratamermta ictericia dependera do seu tipo e
intensidade. Dentre as formas de tratamento prapoatfototerapia é a opcao terapéutica
mais comumente usaéfd.

Estudos recentes tém demonstrado que a fototedmialta intensidade (irradiancia
espectral maior que 3ow/cmznm)® é uma tecnologia efetiva em reduzir niveis elesado
de bilirrubina sérica e diminuir a necessidadedmeglineotransfusdd'®. Sua natureza
nao invasiva, alta disponibilidade e baixo custmam-na a opcao terapéutica mais segura
no manuseio do recém-nascido com hiperbilirrubimemrave, quando comparada a

exsanguineotransfus&8***?
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O conceito de efetividade é utilizado como uma aeeghara avaliar o efeito das agbes em
saude. A avaliagdo de efetividade de uma determinaérvencdo tem sido considerada
como a capacidade desta intervencdo de produzioefdesejados sob condicbes néo
controladas, ou seja, em situacdes habituais diagrdinica™.

Apesar da efetividade comprovada da fototerapiaaltee intensidade, na maioria dos
servicos, recém-nascidos com hiperbilirrubinemiavgr (BT > 20mg/dl) ainda s&o
submetidos a exsanguineotransfusdo sem a utilizagévia desta modalidade de
tratamentd®*®),

Diante deste fato, o objetivo desse estudo foii@val efetividade da fototerapia de alta
intensidade (irradiancia espectral maior que [8@/cm/nm) nos niveis séricos de
bilirrubina e na necessidade de exsanguineotratsfusm recém-nascidos com idade
gestacional maior ou igual a 35 semanas com hipesbinemia neonatal grave (BT20

mg/dl), sem doenca hemolitica.

Métodos

Para analisar a efetividade da fototerapia de ialeensidade foi realizado um estudo
retrospectivo através da analise do prontuario coédie todos os recém-nascidos a termo e
proximos ao termo (IG 35 semanas), internados com hiperbilirrubinemianatal grave
(bilirrubina sérica= 20 mg/dl) na Unidade de Terapia Intensiva NeondtalClinica
Perinatal Laranjeiras entre janeiro de 2000 e dbeemde 2007 que nao haviam sido
submetidos a fototerapia prévia. Os pacientes catfiormacgdes congénitas, infecgdes,
anemias hemoliticas (teste de Coombs direto pogitoolestase (fracdo direta > 2mg/dl) e

Apgar <6 no 5° minuto foram excluidos.
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A causa da ictericia foi determinada através dizeg@o de uma anamnese completa e de
amostras sanguineas obtidas na internacdo: tipageguinea, teste de Coombs direto,
dosagem de bilirrubina sérica total e fragGes, hé@cniéo, eletrolitos, proteina total e
fracdes, reticuldcitos, prova cruzada e dosageBTdpor micrométodo (American Optical
UNISAT bilirubinometer). Na admissdo do recém-igsco banco de sangue era avisado
da possibilidade de exsanguineotransfuséo.

Apbs o resultado da BT, se maior ou igual a 20 inghkirecém-nascidos eram colocados
sob fototerapia de alta intensidade (definida pelademia Americana de Pediatria como
espectro de irradiancia entre 30-40pw/cm/ifif. Esta irradiancia foi alcancada com
uma unica modalidade de fototerapia ou atravésdidgi@ de um ou mais aparelhos de
fototerapia como: Biliberco ®, fototerapia com ddodmissor de luz -LED (Bilitron®),
fototerapia convencional com lampadas azuis edpagitototerapia haldégena (Bilispot®).
Os recém-nascidos permaneciam sob fototerapia@oninimo 12 horas. As irradiancias
eram checadas periodicamente através de irradi@snetr

Apbs o inicio da fototerapia, o nivel sérico dérpibina era determinado novamente com
2 horas de tratamento, onde a conduta clinicaezr@aliada. Caso o nivel sérico de BT
fosse menor que o valor inicial, a conduta inier@ mantida e a dosagem de bilirrubina era
determinada com 4 horas de fototerapia e a patjradcada 6 horas nas primeiras 24 horas
de tratamento. Apoés este periodo, a dosagem skxiBA era realizada a cada 12 horas até
48 horas de tratamento e, posteriormente, a cadeos até a normalizagdo dos niveis
séricos de acordo com a idade cronoldgica e idadeagonal, seguindo o protocolo da
AAP ©. Segundo os critérios usados nos protocolos obnita instituicdo, se apés as 2
horas iniciais de fototerapia de alta intensidaddvel sérico de bilirrubina permanecesse

maior ou igual ao inicial, era indicada a exsangoiransfusao.
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No exame fisico de admisséo e durante a internagiavaliado o grau de hidratagdo do
recém-nascido e realizado exame neuroldgico pethapa. Todos os pacientes foram
pesados para calcular a perda de peso em relagésaale nascimento. Caso o recém-
nascido apresentasse sinais clinicos e/ou lab@istode desidratacdo, era indicada
hidratacdo venosa. Sempre que possivel, a didtararenantida.

Os resultados da avaliagdo do potencial evocadiveude tronco cerebral (BERA) dos
recém-nascidos durante a internacdo foram coletamprontuarios.

O efeito da fototerapia nos niveis séricos de rbbina nas primeiras 24 horas de
tratamento, o nimero de recém-nascidos submetidosanguineotransfusao e a analise
dos resultados do BERA foram os principais desfeemalisados.

Os resultados foram expressos em termos da médeswo padrdo ou mediana (para
variaveis quantitativas) e em percentuais (par@weis categoricas). O pacote estatistico
Epi Info verséo 3.4.3 (hovembro de 2007) foi uspaia analise dos dados.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica esgiisa do Instituto Fernandes Figueira

(protocolo n° 1542/08).

Resultados:

Durante o periodo do estudo, foram internados n& nébnatal 4058 recém-nascidos.
Destes, 172 (4%) recém-nascidos a termo e proxonierano apresentaram concentracao
sérica de bilirrubina maior ou igual a 20mg/dl. (33%) pacientes foram excluidos devido
a presenca de doenca hemolitica, Apgar < 6 no S5futmi infeccdes, colestase e

malformacdes congénitas. Foram incluidos, portardaggstudo 117 recém-nascidos, sendo
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113 (97%) provenientes do domicilio, consultérioédisos ou outros hospitais e 4 (3%)
encaminhados pelo bercario da prépria maternidade.

A idade pos-natal na internacdo foi de 6,8 + 28sd{1-16), 61,5% eram do sexo
masculino, e em 86 recém-nascidos (73,5%) a vipat® foi cesariana. Dos 117 recém-
nascidos, 100 (85,5%) estavam em aleitamento nmatxolusivo. A média do peso de
nascimento foi 3161 + 466,59 (2075-4710) e a idgeacional 37,8 + 1,6 semanas (35-
42). Dos recém-nascidos incluidos no estudo, 8%6j7lveram alta hospitalar precoce
(com menos de 48 horas de vida).

As principais causas de hiperbilirrubinemia idecéiflas no momento da internacdo foram:
baixa ingesta (48%), equimoses (4%), prematuridad®o) e, em (14%) nao foi possivel
determinar a causa da hiperbilirrubinemia. A médiaperda de peso no momento da
internacéo foi 9,8 = 5,3% (0-26).

Dos 117 recém-nascidos submetidos a fototerapataentensidade, 14 (12%) receberam
fototerapia Unica, 28 (24%) dupla, 56 (47,8%) &ipl7 (14,5%) quadrupla e 2 (1,7%)
quintupla.

No inicio do estudo a média da concentracdo séridalideibina foi de 22,4 + 2,4 mg/dI
(mediana =21 e intervalo de 20-34 mg/dl). A distigho percentual do nivel sérico de

bilirrubina maxima é mostrada na figura 1.
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Figura 1- Distribuicdo percentual do nivel sérico de hilbina maxima (mg/dl).

O decréscimo percentual nos niveis séricos deuilima com 2h, 4h, 6h, 12h, 18h e 24
horas de fototerapia de alta intensidade foi, ids@enente: 10%, 16%, 23%, 40%, 44 % e
50%. Com 24 horas de fototerapia, a concentragéioasde bilirrubina havia caido a

metade dos valores iniciais (figura 2).
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Figura 2- Evolucdo dos niveis séricos médios de bilirrubinmadte a utilizacdo de
fototerapia de alta intensidade.

A média da duracao do tratamento com fototerapidgf®5,4 + 19,5 horas (10-132).
O numero de recém-nascidos em uso de fototerapianwaiu rapidamente ao longo do
tratamento. ApGs 24 horas de fototerapia de atengidade, apenas 36% dos pacientes

(n=42) ainda permaneceram em tratamento (figura 3).
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Figura 3- Porcentagem de recém-nascidos em fototerapia segemgo de exposi¢ao.

Nenhum paciente no estudo foi submetido a exsaaegtransfusdo. Hidratacdo venosa,
além de dieta oral, foi utilizada em 25% (n= 293 gacientes.

Dos 117 pacientes incluidos no estudo, o BERAdalizado antes da alta hospitalar em
86 % (n=101), estando alterado em 3,9% (n=4). TeE®m-nascidos apresentaram
alteracbes leves decorrentes da hiperbilirrubinegréae (1 RN com auséncia de onda 1
em uma orelha e 2 com disfuncdo auditiva leve era amlha). Apenas um apresentou
alteracdo grave com auséncia de resposta em ammbmslhas em 110 dB. Este recém-
nascido foi o Unico que durante a internacdo feo uwke antibioticoterapia
(aminoglicosideo), sua concentracao sérica maxer&Tdfoi 21 mg/dl e, apos 12 horas de
fototerapia intensiva o0s niveis séricos estavamndiidos em 50% do valor inicial. Estes 4
recém-nascidos que apresentaram alteracdes no BBERAM permanecido em fototerapia
em meédia por 44 horas, a média da concentracamas#ei bilirrubina méxima foi de 25

mg/dl e a média de BT no dia da realizacdo do BERA?,5 mg/dI.
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O exame neuroldgico, realizado pelo pediatra, te ladspitalar foi normal em todos os

recém-nascidos incluidos no estudo.
Discussao

A alta hospitalar precoce, a nao valorizacdo dassipeis riscos da ictericia grave em
recém-nascidos a termo ou proximo do termo e o atommnsideravel na amamentacao
sem suporte e aconselhamento facilitou o reapaestonda hiperbilirrubinemia grave e
suas complicacdes nos Gltimos affds.

Apesar de muitos lactentes que se tornam icténds necessitarem de tratamento
agressivo, é necessario que a equipe de saldesgaeompanha esteja vigilarite®. E
importante destacar que a presenca de co-morbidamee fatores de risco maternos:
diabetes, aleitamento materno exclusivo sem ogéotaipo de parto ou fatores neonatais
como prematuridade, hipoalbuminemia, hemodlise, serinatos do metabolismo,
policitemia, hematomas e fatores étnicos e famtiafetam a vulnerabilidade do lactente a
hiperbilirrubinemia®*".

Recém-nascidos a termo e proximo ao termo, amadmntaxclusivamente em seio
materno e que tiveram alta precoce (menos de 48 e vida) sdo mais predispostos a
desenvolver niveis séricos elevados de bilirrubra20mg/dl), devido a imaturidade
hepatica e presenca de succéo e degluticio airedare™*°8)

A fototerapia de alta intensidade tem sido utilezgzhra reduzir rapidamente os niveis
séricos de bilirrubind**'*. Entretanto, diante de uma hiperbilirrubinemiavgr4BT>
20mg/dl), muitos pediatras optam de imediato pekarguineotransfusao. Apesar de ser
um procedimento relativamente seguro, em maos expes, a exsanguineotransfusao

apresenta um risco de 2% de mortalidade e 12%rides sdorbidadeS®.
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Nosso estudo mostrou que o uso de fototerapiatdaraénsidade foi efetiva nos recém-
nascidos que foram admitidos com bilirrubina séreadia de 22mg/dl. Nenhum recém-
nascido em nosso estudo foi submetido a exsandgtansfuséo, ou seja, conseguimos
manusear com tratamento conservador a hiperbiiirentia grave.

Apos 12 horas de tratamento, o nivel sérico derdtilina havia caido para 13,8mg/dl (40%
do valor inicial) e com 24 horas para 11,2mg/drg580o valor inicial). Apés 24 horas de
tratamento, 64% dos pacientes internados com Hhiiperbinemia grave ja estavam fora de
fototerapia, demonstrando que a fototerapia intarfsii eficiente em diminuir rapidamente
0s niveis séricos de bilirrubina e eliminar a neitkgle de exsanguineotransfusao.

Estes resultados sugerem que antes de se indisangKneotransfusdo como tratamento
inicial para estes recém-nascidos, o pediatra @evazer uso de fototerapia de alta
intensidade, pois este € um processo mais simptesnebaixa morbidade em relacdo a
exsanguineotransfus&d.

O exame auditivo (BERA) realizado em 101 recém-dascantes da alta hospitalar foi
normal 97 deles. Em 3 pacientes foram detectdtirmgdes leves e, apenas um evoluiu
com perda auditiva grave, sendo que este recénmdpasecebeu tratamento com
aminoglicosideo durante a internacdo. Devido acerdes do estudo, ndo pudemos
determinar a causa desta lesdo auditiva. O BERAaidepetido apds a alta hospitalar.

Os resultados do nosso estudo devem ser interpee@@ehtro do contexto em que foi
realizado: os pacientes eram recém-nascidos a teymopréximo ao termo com
hiperbilirrubinemia grave e sem doenca hemolitid#m disso, na UTI da Clinica
Perinatal Laranjeiras, as irradiancias das fotptasasdo checadas periodicamente com
irradidbmetros e, o uso do micrométodo permite dessgfreqlientes e rapidas da

concentracao sérica total de bilirrubina possdilito uma mudanca na abordagem deste
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recém-nascido caso fosse necesséario a realizac@asdaguineotransfusdo. Outro ponto
importante € que a conduta clinica inicial adotagla nosso servico frente a

hiperbilirrubinemia neonatal grave (introducdo datoferapia de alta intensidade) é
dindmica e reavaliada caso a caso durante o pmcess

Apesar da fototerapia de alta intensidade ter sstradp efetiva em eliminar a necessidade
de exsanguineotransfusdo e diminuir os niveisagde bilirrubina rapidamente, estudos
de acompanhamento a longo prazo devem ser reaizeota avaliar o desenvolvimento de
recém-nascidos que apresentaram hiperbilirrubingrase e foram tratados apenas com

esta modalidade terapéutica.

Conclusao

A fototerapia de alta intensidade reduziu de mangipida e acentuada a concentracéo
sérica de bilirrubina e ndo houve a necessidadsedealizar exsanguineotransfusdo em
nenhum dos recém-nascidos com hiperbilirrubinenmévey incluidos no estudo. Nossos

resultados sugerem que esta modalidade terap@eveaser tentada antes de se optar, de

imediato, pela exsanguineotransfusdo nestes pesient
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VI —Consideracgoes Finais

A alta hospitalar precoce, a ndo valorizacédo dasipeis riscos da ictericia grave em RN a
termo ou préximo do termo e o aumento considerdgebhmamentacdo sem suporte e
aconselhamento, facilitaram o reaparecimento deaerhiprubinemia grave e suas
complicacdes nos ultimos anos.

Estudos recentes sugerem que a fototerapia dentdtessidade reduz de maneira rapida e
acentuada a concentracao sérica de bilirrubinaee@ssidade de exsanguineotransfusao.
Nosso estudo demonstrou que a fototerapia dera#iasidade foi efetiva no tratamento da
hiperbilirrubinemia neonatal grave em recém-nasciddermo e préximo ao termo sem
doenca hemolitica.

Dessa forma, antes de se indicar exsanguineots@usftomo tratamento inicial para estes
recém-nascidos, o pediatra deveria fazer uso d¢efapia de alta intensidade, pois este €
um processo mais simples e com baixa morbidadeekméao a exsangiineotransfusao.
Sendo assim, torna-se imperioso o inicio precocalideentacdo, a monitorizagao efetiva
do aleitamento materno e a avaliagdo desses RN arpos a alta, a fim de identificarmos
0s recém-nascidos com risco de desenvolver hipreabinemia grave.

Contudo, estudos de acompanhamento a longo prasmdser realizados para avaliar o
desenvolvimento de RN que apresentaram hiperlblimamia grave e foram tratados

apenas com fototerapia de alta intensidade.
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IDENTIFICACAO DO PACIENTE

Nome da crianga

Nome da mae

Id do paciente | Prontuario Data nascimento:
Pediatra: Tel:
Endereco do paciente:
| Tel:
DADOS GESTACIONAIS
Idade materna: Gestacoes: |  Partos
Aborto: Numero consultas pré-natal:
DUM: Tipo sanguineo: \ Coombs Indireto N P
Valor CI: Doencas Maternas:
Procedimentos intra-utero? N S Qual?

Medicacoes utilizadas?

Filhos anteriores por Ictericia? N S | Porque ?

Tipo de tratamento?

DADOS DO NASCIMENTO

Hora: Local:

Tipode Parto: N C Peso: Estatura:

PC: AlIG PIG GIG| Apgar: ...... [oeiirinnan.
Reanimagédo neonatal N |92 nasal N S Mascara+Ambu N S
TOT N S Drogas N S Ballard

Idade gestacional: Tipo sanguineo RN Coombs direto N
Horas de vida na alta: Peso de alta: Bilirrubinaltke

HTC alta:

Tinn alimoantar3n niio rorohia: QN avelnieivr Artificial NMict
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DADOS DA INTERNACAO

Data internacao:

| Horas de vida:

Procedéncia:

Peso:

Hipdtese Diagndstica

Resumo exame fisico:

Bilirrubina total internacao

BD internacéo

Bt max

Bl internacdo

Horas de vida BT méx

Hematdcrito internacao

Hematdcrito minimo:

Horawida Htc max

Exames laboratoriais relevantes:

Bt quando fez BERA:

Resultado BERA:

Tempo total internacéo (dias):

Peso de alta: | Estatura: PC:
Terapéutica

Horas de vida que instituiu terapéutica:

Fototerapia N S Bilitron Biliberco

Bilispot N° Fotos Tempo de foto (dias)
EXSG Horas de vida 12 EXSG N° EXSG
Imunoglobulina N S Dose: N° de doses:
Hidratacdo venosa N S Tempo de HV (horas) NRT S

Tempo de NPT (horas) Assisténcia Ventilatoria: N S
Hood | CPAP | IMV | Cateter
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Horas internacaoNivel Bt

A Bt

Nivel de Htc

Terapéutica

0

2

4

6

12

24

32

40

48

60

72

4° dia

5° dia

6° dia

7° dia

Observagoes:




Livros Gratis

( http://www.livrosgratis.com.br )

Milhares de Livros para Download:

Baixar livros de Administracao

Baixar livros de Agronomia

Baixar livros de Arquitetura

Baixar livros de Artes

Baixar livros de Astronomia

Baixar livros de Biologia Geral

Baixar livros de Ciéncia da Computacao
Baixar livros de Ciéncia da Informacéo
Baixar livros de Ciéncia Politica

Baixar livros de Ciéncias da Saude
Baixar livros de Comunicacao

Baixar livros do Conselho Nacional de Educacdo - CNE
Baixar livros de Defesa civil

Baixar livros de Direito

Baixar livros de Direitos humanos
Baixar livros de Economia

Baixar livros de Economia Doméstica
Baixar livros de Educacao

Baixar livros de Educacdo - Transito
Baixar livros de Educacao Fisica

Baixar livros de Engenharia Aeroespacial
Baixar livros de Farmacia

Baixar livros de Filosofia

Baixar livros de Fisica

Baixar livros de Geociéncias

Baixar livros de Geografia

Baixar livros de Histdria

Baixar livros de Linguas
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