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ARTIGO DE REVISAO

Tratamento da ictericia neonatal

Treatment of neonatal hyperbilirubinemia

Manoel De Carvalho*

Resumo

Objetivo: rever a literatura atual sobre o tratamento da ictericia
neonatal, enfocando os aspectos praticos relevantes para pediatras e
neonatologistas.

Método: foi utilizada extensa revisdo bibliografica associada a
experiéncia do autor neste campo de investigagdo.

Resultado: a ictericia neonatal €, sem divida, a patologia mais
freqiientemente encontrada em recém-nascidos. Entretanto, diver-
sos fatores tais como a histéria obstétrica materna e o parto, bem
como a histéria neonatal devem ser analisados antes que a terapéu-
tica seja instituida. Progressos significativos foram feitos nos ulti-
mos anos com relagdo ao tratamento da hiperbilirrubinemia neona-
tal. Esta revisdo aborda pesquisas recentes sobre o mecanismo de
acdo, indicacdio e aspectos prdticos sobre o uso da fototerapia.
Revisa, a luz da literatura atual, a exangiiineotransfusdo e o uso de
drogas no tratamento da ictericia neonatal.

Conclusao: um maior conhecimento acerca dos mecanismos de
acdo da luz sobre a molécula de bilirrubina, aliado ao desenvolvi-
mento de novos e mais eficazes modelos de fototerapia tem permitido
um tratamento menos invasivo do recém-nascido ictérico. Fototera-
pias de alta intensidade, aliadas a drogas que diminuem a produgdo
de bilirrubina, tem possibilitado uma reducdo consideravel no uso da
exangiiineotransfusdo no tratamento da hiperbilirrubinemia neona-
tal.
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Introducao

A hiperbilirrubinemia € a patologia mais freqiiente no
periodo neonatal. Estima-se que cerca de 60% dos recém-
nascidos desenvolvem niveis séricos de bilirrubina superi-
or a Smg% 1 Sua etiologia é, na maioria das vezes, multi-
fatorial, e o tratamento dependera do tipo e da intensidade
da ictericia.

Diversos fatores devem ser considerados antes que a
terapéutica seja instituida em recém-nascidos ictéricos. Em
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Abstract

Objective: to review the recent medical literature on the treat-
ment of neonatal jaundice, focusing on practical aspects that are
relevant to pediatricians and neonatologists.

Sources: an extensive review of the related literature was
performed, also including the author’s clinical experience in this
field of investigation.

Summary of the findings: jaundice is very common among
infants during the first days of life. Several factors such as maternal
and neonatal history have to be considered before implementing
treatment. Significant advances have been made in the past few years
concerning the treatment of jaundiced newborn infants. This review
focuses on three forms of treatment of neonatal hyperbilirubinemia:
phototherapy, exchange transfusion and the use of drugs to reduce
serum bilirubin concentration.

Conclusions: nowadays, the in-depth knowledge about the
mechanism of action of phototherapy, the development of intensified
phototherapy units and the use of drugs to reduce bilirubin forma-
tion, have contributed to significantly decrease the need for ex-
change transfusion.

J Pediatr (Rio J) 2001; 77 (Supl.1): S71-S80:neonatal hyperbi-
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primeiro lugar é importante que a histdria obstétrica mater-
na e parto sejam analisados a fim de identificarmos os
fatores que possam estar contribuindo para a hiperbilirrubi-
nemia, tais como drogas maternas (diazepan, ocitdcicos),
tipo de parto (férceps, pélvico, cesareo), retardo no cample-
amento do corddao umbilical, grupo sangiiineo, fator Rh e
Coombs materno.

Ahistérianeonatal deve serinvestigada cuidadosamen-
te. Verifique se o recém-nascido ja eliminou meconio, se
esta eliminagao foi precoce ou tardia. Caso o recém-nasci-
do esteja sendo amamentado no seio, verifique se amae esta
tendo problemas com a amamentacio e se o recém-nascido
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estd sugando com freqiiéncia. Geralmente, maes submeti-
das a cesdrea “cesareadas” sdo mantidas afastadas de seus
recém-nascidos, e a suc¢do do seio € infreqiiente nos
primeiros dias ap6s o parto.

Considere a perda ponderal desde o nascimento. A
perda excessiva (> 10%) pode ser indicativa de aporte
hidrico e/ou caldrico insuficiente.

Analise o aparecimento e a evolugdo da ictericia. A
hiperbilirrubinemia teve inicio precoce ou tardio? A pro-
gressdo € rapida ou gradual?

Faca um exame fisico minucioso no recém-nascido,
determine seu peso e idade gestacional. Observe seu estado
geral, atividade e reflexos. Verifique a presenca de viscero-
megalias, céfalo-hematomas, petéquias e procure afastar
clinicamente a hipétese de infeccdo.

Somente ap6s o estudo da histéria (materna, do recém-
nascido e da amamentag¢@o) e do exame fisico € que se deve
colher sangue do recém-nascido para andlises. Basicamen-
te os exames laboratoriais solicitados sdo os seguintes: 1)
concentracdo sérica de bilirrubina—total e fragdes; 2) grupo
sangiiineo, fator Rh e Coombs direto; 3) hematdcrito ou
hemoglobina.

De posse dessas informagdes, vocé deverd decidir se a
hiperbilirrubinemia € do tipo fisioldgico ou patolégico. A
ictericia tem caracteristicas patoldgicas se: a) é clinicamen-
te detectdvel nas primeiras 24 horas de vida; b) a concentra-
cdo sérica de bilirrubina aumenta mais que Smg% /dia; c) a
fracdo direta excede 2mg%:; d) o nivel sérico de bilirrubina
total excede 15mg%; e) se a ictericia persiste clinicamente
por mais de 1 semana no recém-nascido a termo ou 2
semanas no prematuro.

Uma vez determinados tipo e intensidade da hiperbilir-
rubinemia, vocé deve decidir quando e qual a terapia a ser
introduzida.

Dada a elevada incidéncia no periodo neonatal, aborda-
remos neste texto apenas o tratamento das hiperbilirrubine-
mias indiretas ou ndo conjugadas. As possiveis formas de
tratamento propostas incluem fototerapia, exangiiineotrans-
fusdo e a administracdo de drogas adjuvantes, tais como
metalo-porfirinas inibidoras da heme-oxigenase, fenobar-
bital e imunoglobulina endovenosa.

O objetivo deste artigo € rever a literatura atual e fazer
uma andlise critica dessas modalidades terapéuticas, enfo-
cando os aspectos praticos relevantes para pediatras e
neonatologistas.

Fototerapia

A fototerapia é, sem divida, a modalidade terapéutica
mais utilizada mundialmente para o tratamento da hiperbi-
lirrubinemia neonatal?. Estima-se que s6 nos Estados Uni-
dos um nimero superior a 350.000 recém-nascidos rece-
bam anualmente este tratament03. Entretanto, apesar da
vasta literatura de investigacdo em humanos, animais e
laboratdrio a respeito do mecanismo de ag@o, efeitos biol6-
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gicos, complicacdes e uso clinico da fototerapia, existe
ainda considerdvel desinformacdo acerca de como a fotote-
rapia age, qual a dose de energia luminosa necessdria para
a eficdcia clinica e como ela deve ser administrada®*>.

Mecanismo de acao da fototerapia

O sucesso da fototerapia depende da transformacgao
fotoquimica da bilirrubina nas dreas expostas a luz. Essas
reagdes alteram a estrutura da molécula de bilirrubina e
permitem que os fotoprodutos sejam eliminados pelos rins
ou pelo figado, sem sofrerem modifica¢cdes metabdlicas.
Portanto, o mecanismo de acdo bdsico da fototerapia € a
utilizacdo de energia luminosa na transformagao da bilirru-
bina em produtos mais hidrossoltiveis®.

A bilirrubina absorve luz na regido de 400 a 500nm. A
luz emitida nesta faixa penetra na epiderme e atinge o tecido
subcutianeo. Dessa forma, somente a bilirrubina que estd
préoxima a superficie da pele (até 2 mm) serd afetada
diretamente pela luz’3.

Dois mecanismos tém sido propostos para explicar a
acdo da fototerapia na reducdo dos niveis séricos de bilir-
rubina: fotoisomerizagio e fotooxidagio®.

Fotoisomerizacdo

Uma vez irradiada pela luz, a molécula de bilirrubina da
origem a dois tipos de isdmeros: o isdbmero geométrico ou
configuracional e o isdbmero estrutural ou lumirrubina. O
isdmero geométrico forma-se rapidamente e é reversivel a
molécula de bilirrubina que lhe deu origem; entretanto, sua
excrecdo € extremamente lenta em recém-nascidos.

A formagao de isdmeros estruturais € mais lenta do que
a do isdbmero geométrico; porém esta reagdo, ao contrario
daquela, € irreversivel. A lumirrubina, por ser solivel em
dgua, é rapidamente excretada pela bile e, principalmente,
pela urina do recém-nascido ictérico em fototerapia, sem a
necessidade de conjugacéo.

Fotooxidacdo

Em ambiente aerébico uma pequena parte da molécula
ativa de bilirrubina sofre processo de oxidagdo, levando a
producdo de complexos pirdlicos, soliveis em dgua e
excretados na urina. A contribui¢do quantitativa da fotoo-
xidagdo para a diminui¢do dos niveis séricos de bilirrubina
ainda nao esta totalmente determinada. Entretanto, parece
que sua contribui¢do é pequena.

Eficacia da fototerapia

A eficacia da fototerapia depende de uma série de
fatores como a concentragao inicial da bilirrubina antes do
tratamento, a superficie corporal exposta a luz, a dose e a
irradiancia emitida e o tipo de luz utilizado (Figura 1).

A seguir discutiremos, brevemente, os mais importantes
fatores que influenciam na eficacia da fototerapia.
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Figura 1 - Varidveis que interferem na eficdcia da fototerapia

Concentragdo sérica inicial de bilirrubina

Quanto mais alto € o nivel sérico inicial de bilirrubina,
maior e mais rapida € a queda. Weise mostrou, por meio de
férmula matemadtica, que a dose de fototerapia necessaria
para diminuir a concentragéo sérica de 20mg% para 7Tmg%
foi a mesma necessdria para promover a queda de 10mg%
para Smg%!°.

A eficdcia da fototerapia diminui a medida que a con-
centracdo sérica de bilirrubina cai. Com concentrago séri-
ca igual ou inferior a Smg%, é minima a eficicia da
fototerapiall.

Superficie corporal exposta a luz

Como a fototerapia age no nivel da pele do paciente,
pode-se deduzir que a superficie corporal exposta a luz é
uma determinante importantissima na sua eficicia. Quanto
maior a area irradiada, maior a eficicia da fototerapialz.

O uso de fraldas em recém-nascidos ictéricos submeti-
dos afototerapia, por diminuir a superficie corporal exposta
a luz, diminui consideravelmente sua eficicia e, por isso,
deve ser evitado.

Superficies refletoras (espelho parabdlico, filme refle-
tor, folha de aluminio ou tecido branco), colocadas abaixo
ou lateralmente ao recém-nascido, tém sido usadas com
sucesso para aumentar a drea corporal iluminada'3. A
utilizacdo desses artefatos aumenta em até 35% a drea
corporal iluminada!4. Entretanto, deve-se ter em mente que
a utilizacdo de materiais ao redor da fototerapia diminui a
visibilidade do profissional de saide em relag@o ao pacien-
te, além de aumentar o risco de sobreaquecimento.

Outra maneira mais eficaz de aumentar a superficie
exposta a luz € a utilizac¢do de focos adicionais de fototera-
pia (fototerapia dupla ou tripla)!3-17.
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Distdncia entre a fonte luminosa e o paciente

A energia luminosa que atinge o recém-nascido varia
inversamente com a distancia entre a fonte luminosa e o
paciente!2:16,

No inicio da fototerapia, quando muitos dos mecanis-
mos de agdo ainda ndo tinham sido totalmente elucidados,
recomendava-se que a fototerapia fosse colocada a cerca de
50cm do paciente. Hoje em dia, sabe-se que a irradiancia
(dose de energia luminosa) pode ser aumentada significati-
vamente aproximando-se as lampadas o maximo possivel
do paciente. Em relacdo a fototerapia convencional, equi-
pada com ldmpadas fluorescentes brancas, a irradiancia,
medida na pele do recém-nascido, é de cerca de 4mw/cm?/
nm, quando posicionada a 30cm acima do paciente.

A irradiancia aumenta para 8 e 12mw/cm%/nm quando a
fonte luminosaé posicionadaa20e 10cm, respectivamente,
do paciente!2.

Osinconvenientes de se aproximar demais a fototerapia
do paciente incluem bloqueio da visdo do paciente pelo
profissional de satde, dificuldade no manuseio do recém-
nascido e hiperaquecimento. Na prdtica, recomendamos
que os aparelhos convencionais de fototerapia sejam posi-
cionados 30cm acima do paciente.

Deve-se, contudo, observar que a aproximagao da fonte
luminosa pode ser feita somente com aparelhos equipados
com lampadas fluorescentes. As fototerapias equipadas
com lampadas halégenas, discutidas mais adiante, devem
ser sempre mantidas a cerca de 50cm do paciente, pelo

significante risco de queimaduras!8.

Dose de irradidncia

A eficdcia da fototerapia estd na dependéncia direta da
quantidade de energia liberada (irradiancia). Quanto maior
a dose de irradiancia que atinge o recém-nascido e maior a
superficie corporal iluminada, mais eficaz serd a fototera-
pial?.

Napraticaclinica, airradidncia emitida por um aparelho
de fototerapia € medida através de irradidmetros ou dosi-
metros, que medem a quantidade de energia luminosa
emitida entre 400 a 500nm.

Atualmente, aparelhos de fototerapia emitem significa-
tivamente mais energia do que os dadécadade 70. Diversos
autores recomendam que os aparelhos de fototerapia deve-
riam liberar energia minima, tal como medida na pele do
recém-nascido, significativamente maior do que era previ-
amente recomendado no passado!2-20,

A dose terapéutica ideal para a fototerapia, certamente,
ainda ndo estd definida. Entretanto, diante da profusdo de
investigacdes clinicas e laboratoriais, fica evidente que o
objetivo do tratamento fototerdpico € prover o recém-
nascido ictérico com uma dose terapéutica de fototerapia
suficiente para reduzir as concentracdes séricas de bilirru-
bina o mais rapidamente possivel.

A ndo observancia da importancia da dose de irradian-
cia na fototerapia €, sem divida, um dos fatores responsa-
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veis pela enorme variacdo na eficdcia da fototerapia em
bergérios. Administrar fototerapia sem determinar a irradi-
ancia emitida constitui uma forma ndo controlada e, muitas
vezes, ineficaz de tratamento.

Baseados em experimentos conduzidos no final da
década de 70, diversos autores tém sugerido que a dose de
irradianciaminima que uma fototerapia deveria emitir seria
de 4mw/cm?/nm"12:21 Esta dose minima eficaz seria o
limite abaixo do qual a fotorreagdo da bilirrubina € tdo
pequena que ndo justifica manter o recém-nascido em
fototerapia.

Infelizmente, apesar das atuais evidéncias clinicas e
laboratoriais, inimeros recém-nascidos ainda sdo submeti-
dos, em nosso meio, a doses subterapéuticas de fototerapia.

Facchini e colaboradores realizaram 20 avaliacdes de
irradiancia em aparelhos convencionais de fototerapia, em
quatro maternidades da cidade de Campinas, e encontraram
valores inferiores a 4mw/cm%/nm em todos os aparelhos
pesquisados?2. De Carvalho e Lopes avaliaram 102 apare-
lhos de fototerapia, em 21 hospitais ptblicos do Rio de
Janeiro, e encontraram uma média de irradiancia, medida
na faixa azul, de 2,4mw/cm%/nm (variagdo de 0,6 a 4,4mw/
cm?/nm). Apenas 1 aparelho, dos 102 investigados, apre-
sentava irradidncia, medida ao nivel do recém-nascido,
acima de 4mw/cm%/nm!?3. Estudo recente realizado em
uma maternidade de Sdo Paulo encontrou irradidncia emi-
tida por fototerapias convencionais que variava de 2 a
3,2mw/cm2/nm24.

Diversos sdo os motivos pelos quais nossos aparelhos
convencionais de fototerapia emitem, no nivel de pele do
recém-nascido, irradidncia abaixo do minimo recomenda-
vel. Dentre alguns, destacamos o niimero insuficiente de
lampadas por aparelho; o uso, ndo raro, de aparelhos com
algumas lampadas queimadas; a menor intensidade de
energia luminosa de 1ampadas fluorescentes tipo luz do dia,
de fabrica¢a@o nacional, quando comparadas com similares
americanas; e o posicionamento da fototerapia distante do
paciente24-26-28,

Tipo de luz utilizada em fototerapia

A molécula de bilirrubina absorve luz visivel na faixa
compreendida entre 400nm e 500nm, com pico maximo ao
redor de 460nm®. De maneira geral, todo e qualquer tipo de
luz que emita suficiente energia nessa faixa é, teoricamente,
eficaz na fotodegradacdo da bilirrubina. Com base nesse
principio, diversos tipos de fontes de luz t€ém sido utilizados
em fototerapias. Os mais comuns sdo ldmpadas fluorescen-
tes brancas (daylight) e azuis, luz monocromatica azul
(special blue) e lampadas de quartzo halogénicas com
filamento de tungsténio.

Luz branca

Esse tipo de luz tem sido o mais utilizado em fototera-
pias ao longo dos anos e constitui-se no Unico tipo de luz
cuja seguranca foi testada numa grande populacio de re-
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cém-nascidos acompanhados durante os seis primeiros
anos de vidaZ”. O problema é que o seu espectro de emissio
é muito amplo (380 a770nm). Como o espectro de absor¢ao
de luz pela molécula de bilirrubina é relativamente curto
(350 a 500nm), isso significa que, teoricamente, a luz
emitida fora deste espectro ndo teria nenhuma fungdo na
reacdo fotoquimica.

A irradidncia emitida na faixa correspondente a absor-
¢do da bilirrubina € baixa. Daf a necessidade de se equipar
os aparelhos de fototerapia com um nimero adequado de
lampadas fluorescentes (em geral 7 a 8). Quando uma
fototerapia equipada com lampadas florescentes brancas é
posicionada a 50cm do paciente, a energia luminosa que
atinge o recém-nascido é abaixo do minimo (4mw/cm?/nm)
recomendado na literatura8.

Uma divida freqiiente que acomete pediatras e neona-
tologistas que lidam com fototerapia equipada com lampa-
das fluorescentes brancas € quando trocéd-las. Como a
irradiancia tende a cair em fun¢@o do tempo de uso, reco-
menda-se que esta energia liberada seja determinada peri-
odicamente com fotodosimetros, e as lampadas, substitui-
das sempre que o valor encontre-se abaixo do minimo
eficaz!%19:21 No entanto, os fotodosimetros destinados a
medir a irradidncia de fototerapia somente foram langados
no mercado nacional em meados de 1989. Atualmente, sdo
pouquissimos os servigos que dispdem de tal tecnologia.

Com o objetivo de buscar uma alternativa para este
problema, a grande maioria dos servi¢os de pediatria do
Brasil adota a prética de substituir as ldmpadas das fotote-
rapias apds determinado tempo de uso, que varia de 200 a
2.000 horas.

Extensa revisdo da literatura ndo forneceu elementos
que nos permitissem inferir a irradidncia emitida (e, desta
forma, a eficacia da fototerapia) com base no tempo de uso
das lampadas fluorescentes brancas.

De Carvalho e Lopes, analisando aparelhos de fototera-
pia equipados com diferentes marcas de lampadas fluores-
centes brancas, mostraram que a queda na irradiancia foi de
cerca de 20% apé6s 2.000 horas de uso ininterrupto?’.

Portanto, nos parece que a irradidncia deve ser medida
periodicamente, e a troca das ldmpadas deve ser feita
sempre que esta irradiancia, medida no nivel da pele do
recém-nascido, for inferior ao minimo clinicamente eficaz.

Luz azul

Diversos estudos demonstraram que lampadas de luz
azul produzem queda mais rdpida e acentuada dos niveis
séricos de bilirrubina do que a obtida com luz fluorescente
branca3?, Entretanto, resiste-se ao uso da luz fluorescente
azul em bercdrios por causa dos efeitos indesejaveis asso-
ciados a ela. A equipe médica e de enfermagem queixa-se,
com freqiiéncia, de tonteiras, nduseas e vomitos apos expo-
sicdo prolongada a esse tipo de luz. Outro inconveniente é
que o recém-nascido sob luz azul parece intensamente
cianosado. Isso confunde e dificulta a avaliacdo clinica.
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A luz azul (special blue) foi introduzida na prética
clinica em 197231, Desde entdo, diversos estudos tém
demonstrado que estas ldmpadas produzem queda mais
rdpida e acentuada nos niveis séricos de bilirrubina do que

a obtida com luz fluorescente branca32.

Elas possuem em torno de 45% mais energia na faixa de
onda compreendida entre 400 e 490nm do que as lampadas
fluorescentes brancas e sdo consideradas, por alguns auto-
res, como a fonte luminosa mais eficaz para uso em fotote-
rapia’2,

Infelizmente, estas 1ampadas fluorescentes azuis espe-
ciais (special blue) ndo sio produzidas no mercado nacio-
nal.

Luz verde

A luz verde parece ser mais eficaz do que a fluorescente
branca. Vecchi e colaboradores, estudando cem recém-
nascidos ictéricos, demonstraram maior queda na concen-
tracdo de bilirrubina ap6s 24 horas naqueles submetidos a
fototerapia com luz verde do que com lampadas fluorescen-
tes brancas (20% versus 16%)33.

Parece, entretanto, nao haver diferenca quanto a efica-
cia quando se compara a fototerapia com luz verde com a
fototerapia com luz azul. A imensa maioria dos trabalhos
mostra que tanto a queda na concentragdo de bilirrubina
quanto a duragfo total de fototerapia ndo sdo diferentes
quando se utilizam lAmpadas fluorescentes azuis ou verdes.

Apesar de uma extensa literatura mostrar que a luz
fluorescente verde € eficaz naredugdo dos niveis séricos de
bilirrubina, seu exato mecanismo de acdo continua desco-
nhecido. Por outro lado, embora com menor freqiiéncia do
que com lampadas fluorescente azuis, as lampadas verdes
podem causar eritema no recém-nascido, além de nduseas
e tonteiras no pessoal de satide3*.

Luz com emissdo de iodo

Light Emitting Diode, ou lampadas LED sao fontes de
luz com espectro de emissdo muito curto. Atualmente,
encontram-se no mercado em uma variedade de aplicacdes
(indicadores luminosos de transito, letreiros, etc.). Estas
lampadas LED sdo extremamente pequenas, com dimen-
soes de Smm de didmetro e pesam, em média, 0,3g. Para seu
uso no tratamento de hiperbilirrubinemia neonatal, elas sdo
agrupadas em placas contendo 100, 200 ou 300 unidades.
Estas placas podem ser posicionadas diretamente em con-
tato com o paciente ou a distancias varidveis3>. Quando em
contato direto com o paciente, a irradidncia atinge valores
superiores a 200mw/cm%/nm?3°.

Tipos de fototerapia

Como objetivo de melhorar a eficécia terapéutica, no-
vos aparelhos tém sido introduzidos no mercado. A seguir
descreveremos, brevemente, os principais aparelhos de
fototerapia em uso em nosso meio.
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Fototerapia convencional

Usualmente é composta de seis a sete lampadas fluores-
centes tipo daylight, de 20 watts. A irradidncia emitida, com
afonte de luz posicionada a 50cm do paciente, é de cerca de
3 a 4mw/cm?/nm.

A drea de superficie corporal iluminada é grande, uma
vez que todo recém-nascido (face anterior ou posterior) é
irradiado. A irradidncia emitida é muito baixa e ndo é
compensada pela grande drea corporal exposta a luz. O
produto final é uma eficidcia menor do que a esperada para
aparelhos de fototerapia. De fato, diversos estudos clinicos
t&ém demonstrado a baixa eficdcia clinica de fototerapias
convencionais equipadas com lampadas fluorescentes na-
cionais23-26:37,

Com o objetivo de melhorar a eficdcia deste tipo de
fototerapia, recomenda-se o seguinte: a)posicionar o apare-
lho a cerca de 30cm do paciente; b) manter limpa a super-
ficie de acrilico da incubadora e a protec¢do do dispositivo
da fototerapia; c) verificar se todas as lampadas estdo
acesas; d) utilizar aparelhos equipados com 7 ou 8 lampa-
das; e) substituir duas lampadas fluorescentes brancas por
lampadas azuis (posicione-as no centro do aparelho); f)
verificar periodicamente a irradidncia emitida pela fotote-
rapia (medir no nivel da pele do paciente); g) o recém-
nascido deve ser exposto a fototerapia nu, para que maior
superficie corporal seja atingida pela luz; h) sempre que
possivel, manter a nutri¢do enteral.

Como nao hd relato na literatura de alteracdo gonadal
com o uso de fototerapia, ndo recomendamos sua prote¢ao
rotineira. O comprimento de onda luminosa normalmente
utilizado em fototerapia penetra apenas 2-3mm da pele do
recém-nascido e, desta forma, ndo atinge as gonadas. A
protecdo ocular, entretanto, deve ser mantida.

Fototerapia Bilispot

Na fototerapia bilispot, como o proprio nome indica, a
luz € emitida em forma de spot ou foco, de didmetro
aproximado de 20cm, quando colocada a 50cm do paciente.
Usa-se 1ampada de halogénio-tungsténio, que emite alta
irradiancia na faixa azul (25-35mw/cm?/nm) e filtros para
irradiacdo infravermelho e ultravioleta38,

Estudos recentes demonstram que a fototerapia bilispot
¢ mais eficaz que a fototerapia convencional no tratamento
de recém-nascidos ictéricos com peso inferior a 2.500g18.
A explicagdo para este fato é que pacientes com baixo peso
cabem quase totalmente no halo luminoso de 20cm de
didmetro emitido pelo bilispot. Os recém-nascidos rece-
bem, portanto, luz de alta intensidade em uma grande 4rea
corporal. O bilispot é particularmente recomendado para
recém-nascidos prematuros e de baixo peso cuja hiperbilir-
rubinemia constitui risco!”.

Em recém-nascidos com peso superior a 2.500g, geral-
mente se utilizam duas fototerapias bilispot, dispostas de tal
maneira que os halos luminosos se tangenciem, aumentan-
do assim a superficie corporal iluminadal’.
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Para evitar problemas de aquecimento e queimaduras, a
fonte luminosa nao pode ser colocada préxima ao paciente.
Recomenda-se que fototerapias equipadas com lampadas
hal6égenas sejam posicionadas a 40-50cm do recém-nasci-
do38.

Devido ao intenso calor gerado pelo filamento, estas
lampadas t€m vida média ao redor de 500 a 800 horas,
quando a queda na irradiincia emitida é de 35%. Entretan-
to, elas devem ser trocadas sempre que a irradiancia for
menor do que 10mw/cm2/nm.

Fototerapia Biliblanket

E uma fototerapia de contato, na qual o recém-nascido
deitaem cimade um colchio luminoso. A fonte geradora de
luz utiliza uma lampada haldgena especial. A luz trafega da
fonte geradora ao colchdo luminoso através de um cabo de
fibra dtica.

O colchao de fibra 6tica luminosa € um pequeno retan-
gulo de 13cm x 10cm. A pele do recém-nascido fica em
contato direto com esse colchdo. O Biliblanket possui um
sistemade filtros que permitem apenas a passagem de luz na
faixa compreendida entre 400-500nm37.

A irradiancia emitida pelo Biliblanket se situa entre 35
a 60mw/cm?/nm. Apesar de alta irradiancia, a eficacia é
prejudicada pela pequena superficie corporal exposta a luz
e, principalmente, pela mobilidade do recém-nascido. Na
prética clinica, com freqiiéncia, o recém-nascido ao se
mover, cai fora do colchido luminoso e, com isso, diminui a
drea corporal em contato com a luz. Em recém-nascidos
prematuros, o Biliblanket é mais eficaz, uma vez que mais
superficie corporal € exposta a luz, e estes pacientes sio,
relativamente, pouco ativos. Atualmente, o Biliblanket é
mais utilizado como coadjuvante em fototerapia dupla, isto
€, o recém-nascido deita no Biliblanket enquanto recebe a
fototerapia convencional13-39-41,

Fototerapia de alta intensidade

Na década de 90, comecaram a surgir aparelhos de
fototerapias que emitiam alta irradidncia distribuida em
uma grande superficie corporal. Inicialmente, esses apare-
lhos utilizavam 16 lampadas fluorescentes special blue,
dispostas em um cilindro. O paciente era, entdo, colocado
dentro deste cilindro de modo que as lampadas ficassem a
cerca de 15cm ao redor de todo o seu corpo (fototerapia
integral em 360°). Nesta circunstancia, a irradincia que
atinge o recém-nascido é superior a 100mw/cm%/nm e
proporciona uma reducio de cerca de 70% nos niveis

séricos de bilirrubina nas primeiras 6 horas de tratamen-
to!16:42

Recentemente, De Carvalho e colaboradores criaram
uma fototerapia de alta intensidade, utilizando 1dmpadas
fluorescentes brancas*3. Este aparelho consiste em um
conjunto de 7 ldmpadas brancas (daylight) dispostas na
base de um berco de acrilico (60cm comprimento x 35cm de
largura), comumente usado em bergdrios e alojamentos
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conjuntos, de tal maneira que o bacinete de acrilico do
ber¢o permanega a cerca de Scm das lampadas.

Este conjunto de lampadas emite luz de baixo para cima,
que atravessa a parede inferior do berco de acrilico e atinge
orecém-nascido que estard ali deitado. Para maior conforto
do recém-nascido, sobre o fundo do bergo de acrilico existe
um pequeno colchdo transparente de silicone medicinal, de
modo a nfo interferir na iluminagdo a ser recebida pelo
paciente.

Para se aproveitar a luz periférica que, normalmente,
seria perdida, as paredes laterais internas do referido ber¢o
de acrilico recebem a aplicacdo de pelicula refletora semi-
transparente, e a abertura superior recebe a sobreposicio de
uma ladmina arqueada, de acrilico, com a superficie interna
também recoberta por um filme refletor, de modo a jogar a
luz que normalmente se perderia de volta para o corpo do
paciente. Desta maneira, o recém-nascido receberd luz
direta de baixo para cima e luz refletida (indireta) das
paredes laterais e cupula superior do bergo (fototerapia
integral total). O calor gerado por este conjunto de lampa-
das é dissipado através de um sistema de ventiladores e
exaustores. A irradiancia direta emitida por este aparelho é
de cerca de 19mw/cm?Z/nm. A irradidncia indireta, proveni-
ente da luz nas paredes e cipula refletora do berco é de 2-
3mw/cm?/nm.

Estudo clinico prospectivo, randomizado e controlado,
mostrou que, apos 24 horas de tratamento, a queda nos
niveis séricos de bilirrubina é cerca de 6 vezes maior em
recém-nascidos tratados com esta fototerapia de alta inten-
sidade do que naqueles expostos a fototerapia convencional
(29% x 4%)*4.

Atualmente, em nosso servigo, recém-nascidos com
ictericia severa (BT >20mg%) sdo tratados com a fototera-
pia de alta intensidade aliada a dois Bilispots incidindo em
cima do paciente (a cipulade acrilico do berco é removida).
Esta forma de fototerapia tripla permite que o recém-
nascido receba luz de alta intensidade por todo o corpo.
Invariavelmente, os niveis séricos de bilirrubina caem sig-
nificativamente apds poucas horas de tratamento (temos
observado reducdo de cerca de 40% nos niveis séricos
iniciais de bilirrubina nas primeiras 6 horas de tratamento).
Esta atitude permitiu uma redugao extraordindria na inci-
déncia e exangiiineotransfusdes em nosso servigo.

Fototerapias de alta intensidade utilizando 1lampadas
LED (descritas anteriormente), introduzidas experimental-
mente no final do ano 2.000, tém mostrado bons resultados,
mas ainda ndo se encontram disponiveis no mercado®.

Quais os niveis séricos de bilirrubina indicativos de
fototerapia em recém-nascidos ictéricos?

A indicacao de fototerapia dependera do tipo de icteri-
cia (hemolitica ou ndo hemolitica) e de caracteristicas
proprias do recém-nascido (termo ou pré-termo, presenga
de asfixia, equimoses, etc.). A determinacio da concentra-
¢ao sérica de bilirrubina € altamente imprecisa quando se
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utilizam métodos convencionais#®. Portanto, esse nivel ndo
existe isoladamente. Deve ser analisado dentro de um
contexto global que inclua diversos fatores relacionados ao
recém-nascido e sua histéria perinatal (Figura 2).

Em recém-nascidos a termo, saudaveis e com ictericia
ndo hemolitica (fisiolégica), a tendéncia atual tem sido
protelar o uso da fototerapia até que a bilirrubina sérica
atinja valores consideravelmente superiores aos utilizados
no passado. A razdo dessa conduta é o aval de inimeras
publicacdes cientificas, que demonstram a auséncia de
correlacdo entre o nivel sérico de bilirrubina e dano neuro-
l6gico em recém-nascidos a termo com ictericia ndo hemo-
litica®7-48,

Figura 2 - Fatores que determinam a indicagao de fototerapia
em recém-nascidos ictéricos

Os niveis séricos de bilirrubina indicativos de fototera-
pia (ictericia ndo-hemolitica) utilizados em nosso servico,
de acordo com a faixa de peso, sdo mostrados na Tabela 1.
Em recém-nascidos a termo, saudaveis e com ictericia ndo-
hemolitica, a recomendacdo da Academia Americana de
Pediatria € mostrada na Tabela 2. Segundo esta academia,
a fototerapia deveria ser iniciada em recém-nascidos a
termo com ictericia ndo-hemolitica com niveis séricos de
bilirrubina de 15mg%. Em pacientes com mais de 48 horas
de vida, estes niveis se situariam entre 18 e 20mg%.
Entretanto, apesar das recomendacdes preconizadas pela
Academia Americana de Pediatria, a maioria dos pediatras
e neonatologistas ainda continuam, nestes pacientes, indi-
cando fototerapia com niveis séricos de bilirrubina mais
baixos?’.
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Tabela 1 - Niveisindicativos de fototerapia em recém-nascidos

prematuros

Peso (kg) nascimento bt (mg%)
<1,0 5
1,0a1,2 6
1,2al1,4 7
1,4a1,6 8

1,6 a1,8 10
1,8a2,2 12
22a25 12-15

> 2,5 > 15

Na presenga de patologias (acidose, asfixia, sepses, etc.) estes niveis
devem ser reduzidos

Exangiiineotransfusao

O objetivo principal da exangiiineotransfusdo é remo-
ver o excesso de bilirrubina, prevenindo, desta maneira,
seus efeitos toxicos. Com esta técnica, cerca de 85% das
hemacias circulantes sdo substituidas quando o volume de
sangue trocado equivale a duas vezes a volemia do recém-
nascido (80ml/kg). Geralmente, a concentracio sérica de
bilirrubina é reduzida em 50%. Apesar de ser um procedi-
mento relativamente seguro, em maos experientes, amorta-
lidade gira em torno de 1%. As complica¢des de exangiii-
neotransfusio incluem, entre outras, o trombo-embolismo,
enterite necrosante, perfura¢do vascular, hemorragias, dis-
turbios eletroliticos, metabdlicos e dcidos-bdsicos e infec-
951050.

Asindicacdes de exangiiineotransfusdo devem ser indi-
vidualizadas e sempre baseadas em julgamento clinico
global do paciente ictérico.

De um modo geral, existem dois tipos de indicagdes de
exangiiineotransfusdo: uma precoce e outra dita tardia.

Exangiiineotransfusdo precoce

Os critérios para indicacdo de exangiiineotransfusio
precoce incluem hemoglobina no cordio menor do que
12mg%, bilirrubina no sangue do corddo acima de 4mg% e
uma velocidade de ascensao nos niveis séricos de bilirrubi-

na superior a 0,5mg% por hora>.

Tabela 2 - Tratamento da hiperbilirrubina em RN a termo,
saudavel, sem hemolise

Idade Considere Inicie Exsangiiineo-
fototerapia fototerapia transfusido
<24h - - -
25-48h 12 mg% 15 mg% > 20 mg%
49-72h 15 mg% 18 mg% > 25 mg%
>72h 17 mg% 20 mg% > 25 mg%

Academia Americana de Pediatria, 1994.
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Com freqiiéncia estes recém-nascidos encontram-se
hidrépicos e anémicos. Podem, ainda, apresentar-se hemo-
dinamicamente instaveis e em insuficiéncia cardiaca. Con-
vém salientar que, apesar da anemia, estes pacientes nao
estdo hipovol€micos, portanto, a realizagcdo de exangiiine-
otransfusdao com duas volemias pode agravar a sua instabi-
lidade cardiocirculatoria.

Em nosso servigo, diante de isoimunizag¢do grave em
recém-nascidos hidrépicos e anémicos, temos optado por
uma terapia anticongestiva agressiva (diurético, aminas
cardiotOnicas e, quando necessario, digitalizacao) antes de
procedermos a exangiiineotransfusdo. Uma vez o paciente
estdvel, realizamos exangiiineotransfusao com apenas uma
volemia e utilizando sangue com hematdcrito alto (geral-
mente em torno de 65%). Oito a doze horas apds, com o
paciente ja mais estdvel e menos anémico, realizamos uma
segunda exangiiineotransfusdo (agora com duas volemias
de sangue total).

A administra¢do de albumina antes da exangiiineotrans-
fusdo, com o intuito de aumentar a remogao da bilirrubina
circulante, € controversa, € nds ndo a utilizamos em nosso
Servigo.

Exangiiineotransfusao tardia

Geralmente é baseada no nivel sérico de bilirrubina.
Entretanto, o nivel sérico pré-determinado de bilirrubina
ndo deve ser analisado isoladamente. Segundo Watchko e
Oski, nés hoje sofremos de uma paranéia chamada viginti-
fobia (medo do vinte). Em seu artigo, magistralmente
escrito e publicado em 1983, no Pediatrics, eles demons-
tram que ndo existem bases cientificas para se preconizar a
exangiiineotransfusdo em recém-nascidos a termo e sem
evidéncia de hemdlise, simplesmente com base num nivel
sérico de bilirrubina de 20mg%>!.

O uso da concentragdo sérica de bilirrubina de 20mg%
como indicador de exangiiineotransfusdo comegou no ini-
cio da década de 1950 através de estudos realizados em
recém-nascidos com doenga hemolitica por incompatibili-
dade de Rh2. A partir dai, foi extrapolado para recém-
nascidos sem doenca hemolitica.

Existe um consenso geral na literatura de que recém-
nascidos a termo com doenga hemolitica por incompatibi-
lidade de Rh ou outra forma de anemia hemolitica apresen-
tam risco de desenvolverem kernicterus quando a concen-
tragio de bilirrubina excede a 20mg%>°. Entretanto, apesar
da falta de evidéncia cientifica, recém-nascidos ictéricos a
termo e sem doenca hemolitica (Rh ou ABO) sdo também
submetidos a exsangiiineotransfusdo quando o nivel sérico
de bilirrubina atinge a 20mg%.

A indicagdo de exangiiineotransfusdo com niveis de
bilirrubina de 20mg% em recém-nascidos sem doenga
hemolitica se estabeleceu e se arraigou na prética clinica do
pediatra através do uso rotineiro. E extremamente dificil
mudar essa rotina hospitalar. Todos nés sofremos de vigin-
tifobia!
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Tratamento farmacolégico da hiperbilirrubinemia

Fenobarbital

Estudos em macacos Rhesus demonstraram que o feno-
barbital aumenta a atividade da glucuronil transferase e,
conseqiientemente, a conjugacao da bilirrubina. A partir
dessa observacdo, o fenobarbital tem sido usado em gestan-
tes e recém-nascidos com a finalidade de prevenir ou
minimizar a hiperbilirrubinemia neonatal. O uso de feno-
barbital em gestantes reduz consideravelmente os niveis de
bilirrubina nos recém-nascidos. Entretanto, de acordo com
Valaes e colaboradores, para esse efeito ser alcancado, é
necessdario que a gestante tome um comprimido de 100mg
pelo menos durante dez dias. A administracido de doses
menores a gestantes ndo se mostrou eficaz em reduzir o grau
de ictericia em recém-nascidos’3. Parece, portanto, que
tanto a dose de fenobarbital administrada como a duragio
do tratamento desempenham um papel importante no pro-
cesso de estimulagdo da atividade enzimadtica. Isto, na
prética, tem limitado o uso profilatico do fenobarbital pré-
natal, uma vez que o inicio do parto € imprevisivel. Além do
mais, a droga pode causar dependéncia na mae e sedagio
excessiva no recém-nascido. Talvez a administragdo pré-
natal de fenobarbital deva ser reservada somente aos cha-
mados grupos de risco>?.

A administragdo de fenobarbital a recém-nascidos ime-
diatamente apds o parto ou quando a ictericia € clinicamen-
te visivel ndo é eficaz em reduzir os niveis séricos de
bilirrubina®>. A combinagio de fenobarbital e fototerapia
em recém-nascidos ndo reduz os niveis séricos de bilirrubi-
na mais rapidamente do que a fototerapia isolada™®.

Inibidores da heme oxigenase

Diversos estudos t€ém demonstrado que a metalo-proto-
porfirina, um potente inibidor de heme oxigenase, reduz a
conversio do radical heme em bilirrubina e, desta forma,
teria um lugar no tratamento da ictericia do recém-nasci-
d050,57_

Recentemente, Valaes e colaboradores, em um estudo
randomizado e controlado com 517 recém-nascidos, mos-
traram que uma dose intramuscular de 6mmol/kg, adminis-
trada nas primeiras 24 horas de vida, reduziu significativa-
mente o nivel sérico maximo de bilirrubina e a necessidade
de fototerapia®.

Outros estudos tém sugerido que as protoporfirinas sao
eficazes em prevenir ou minimizar a ictericia neonatal
decorrente da deficiéncia de G6PD e nos casos de incom-
patibilidade sangiiinea ABO com Coombs positivo>2-00,
Entretanto, mais estudos controlados sdo necessarios para
avaliar sua eficdcia e efeitos colaterais antes que esta droga
seja incorporada definitivamente no arsenal terapéutico do
pediatra.

Gamaglobulina endovenosa

Recentes pesquisas t€ém sugerido a administracdo de
gamaglobulina endovenosa em recém-nascidos com doen-
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ca hemolitica cuja concentra¢do sérica de bilirrubina con-
tinua subindo apesar do uso de fototerapia intensa®!-63,

A racionalidade por trds dessa indicacio reside no fato
de que a hiperbilirrubinemia, da doenca hemolitica isoimu-
ne, & primariamente decorrente da fagocitose de eritrécitos
pelo sistema reticuloendotelial®. A administracdo de ga-
maglobulinaendovenosabloqueariareceptores Fc do siste-
ma reticuloendotelial, diminuindo a velocidade de hemoli-
sef2.

Como a imunoglobulina ndo remove a bilirrubina séri-
ca, seu uso deve ser associado a utilizacdo concomitante de
fototerapia eficaz. Entretanto, nem todos os recém-nasci-
dos com ictericia hemolitica respondem bem a administra-
cdo deimunoglobulinaendovenosa. Segundo Hammerman
e Kaplan, recém-nascidos isoimunizados, com niveis séri-
cos elevados de bilirrubina nas primeiras 24 horas de vida
(cuja ascensdo € maior do que 1mg/hora), e que apresentem
hemoglobinano sangue do cordao inferior a 13mg%, pouco
se beneficiam com a administragdo de imunoglobulina
endovenosa. Nestes pacientes, como a velocidade de hemé-
lise ¢ muito grande, a administracdo de gamaglobulina
endovenosando diminui a necessidade de exangiiineotrans-
fusdo ou o tempo de exposi¢do i fototerapia®2.

A dose e o intervalo da administracdo da imunoglobu-
lina variade 0,5g a 1g%1-65. Alpay e colaboradores trataram
116 recém-nascidos com doenga hemolitica ABO e/ou Rh
com 1g de imunoglobulina endovenosa (dose tinica). Estes
pacientes utilizaram menos fototerapia, necessitaram me-
nor nimero de exosangiiineotransfusdes e permaneceram
menos tempo hospitalizados®3.

Embora a utilizacdo de gamaglobulina endovenosa te-
nha se tornado mais freqiiente nos dltimos anos, um maior
nimero de pesquisas controladas sdo necessdrias antes de
se recomendar seu uso rotineiro no tratamento da hiperbi-
lirrubinemia causada pela doenca hemolitica (ABO ou Rh)
do recém-nascido.
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