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RELATO DE CASO

Doenca hemorragica do recém-nascido na forma tardia:
descricdo de casos

Late hemorragic disease of the newborn: case report

Ricardo C. P. Figueiredol, Rocksane C. Norton!, Joel A. Lamounier2, Ennio Lefio?

Resumo

Objetivo: Chamar ateng¢do para a doenga hemorrdgica do
recém-nascido em sua forma tardia, que podera ter graves conse-
qiiéncias, incluindo o 6bito e seqiielas neuroldgicas.

Métodos: Sio apresentados e descritos quatro casos de recém-
nascidos, comidade variandode 12 a21 dias de vida, diagnosticados
como doenga hemorragica tardia por deficiéncia de vitamina K.

Resultados: Nos casos apresentados as manifestacdes hemor-
ragicas foram miltiplas. Os locais acometidos em nossos casos
foram o aparelho digestivo, trato urindrio, c6to umbilical, aparelho
respiratério e SNC.

Conclusio: O estudo mostra a importincia da forma tardia da
doenca hemorrigica do recém-nascido, destacando-se sua possivel
gravidade, risco de morte e de seqiielas neuroldgicas. A administra-
¢do profildtica de vitamina K apds o nascimento, preconizada pela
OMS, continua sendo a melhor forma de prevenir a doenga.

J. pediatr. (Rio J.). 1998; 74(1):67-70: deficiéncia de vitamina
K, doenga hemorragica do recém-nascido, doengca hemorragica
forma tardia.

Introducao

As manifestacdes clinicas predominantes da caréncia
da vitamina K s@o as hemorragias, decorrentes da nao
ativacdo das proteinas dependentes da vitamina. Apesar de
ocorrer em qualquer faixa etdria, o recém-nascido € mais
susceptivel a doenga, por apresentar niveis mais baixos de
fatores da coagulacao, menores reservas de vitamina K e
por ter baixo aporte da vitamina quando alimentado com o
leite humano.
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Abstract

Objective: In this study the authors review this subject, and call
attention for the late hemorrhagic disease of the newborn, due to the
severity and higher risk of mortality and neurological sequelae.

Methods: In this article, four cases of children, age raging from
12to 21 days, with late hemorrhagic disease associated with vitamin
K deficiency were reported.

Results: All newborns had multiple hemorrhagic manifesta-
tions of the disease. The systems more affected were digestive tract,
urinary system, umbilical cord, respiratory system and nervous
system.

Conclusion: Three forms of hemorrhagic disease of newborn
have been related with vitamin K deficiency. However, late vitamin
K deficiency bleeding is not common and may not be diagnosed by
pediatrician. This form of disease can be prevented by vitamin K
prophylaxis administration after birth.

J. pediatr. (Rio J.). 1998; 74(1):67-70: newborn vitamin K
deficiency, vitamin K deficiency, late newborn hemorrhagic dis-
ease.

A doenca hemorrdgica do recém-nascido, causada
pela deficiéncia de vitamina K, na sua forma cléssica, é
bastante conhecida dos pediatras. A sua importincia cli-
nica deixou de ser uma preocupagido em virtude do uso de
vitamina K apds o nascimento como uma forma efetiva de
prevenir a doenca. A forma tardia da doenca, descrita em
trabalhos publicados na década de 80, continua sendo
pouco divulgada em nosso meio. Nos paises de primeiro
mundo, a profilaxia da forma tardia constitui, ainda, uma
preocupacdo. O presente estudo objetiva chamar atencio
para esta forma tardia de doenca, muitas vezes nido lem-
brada pelos pediatras.
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Relato dos Casos

Sao descritos quatro casos de recém-nascidos de idade
variando de 12 a 21 dias, acompanhados no periodo de
1986-1992. Todas as criangas nasceram de parto hospita-
lar, a termo, com peso adequado para a idade gestacional
(Quadrol), e a alimentagdo consistia de leite materno
exclusivo. Uma das criancas ndo fez uso da vitamina K
profildtica. Nas outras, embora houvesse o relato da
administracdo, ficaram ddvidas quanto a veracidade das
informacgdes.

As manifestagdes clinicas da doenca foram hemorragia
do trato gastrointestinal em 3 casos, hemorragia do trato
urindrio em 1 caso, hemorragia do coto umbilical em 1
caso, hemorragia do trato respiratério em 1 caso. A hemor-
ragia intracraniana foi confirmada por pung¢éo intraventri-
cular pés-mortem em uma crianga. As alteragdes laborato-
riais consistiam de altera¢éo no tempo de tromboplastina
parcial (PTT) e na atividade de protrombina, que variou de
10% a 30%.

Trés criangas evoluiram para a normalidade clinica e
laboratorial apés o tratamento com vitamina K, e uma
evoluiu para o ébito. Nestas criangas, a ultra-sonografia
transfontanela foi normal. Em todos os casos, o nimero de
plaquetas era normal.

Esses dados laboratoriais, associados ao quadro clini-
co e a normalizagdo clinica e bioquimica apds o tratamen-
to com a vitamina K, confirmaram o diagnéstico de
doenga do recém-nascido em sua forma tardia.

Discussao

A vitamina K, lipossoliivel, é encontrada na natureza
sob duas formas: a vitamina K1, filoquinona, presente nos
vegetais, e a vitamina K2, menaquinona, oriunda da
producdo endégena das enterobactérias. Sinteticamente, é
produzida a vitamina K3 ou menadiona. E necesséria para
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a modificacdo e ativagdo dos fatores de coagulagdo II
(Protrombina), VII, IX, X, das proteinas C e S inibidoras da
coagulacgdo e de outras proteinas presentes nos 0ssos, rins
e pancreas.

Depois de absorvida pelo organismo, a vitamina K é
reduzida a hidroxiquinona na presenga de NADH ou NA-
DPH. Posteriormente é oxidada a vitamina K2,3 epdéxido e
atua como co-fator junto a alfa carboxilase na carboxilagdo
de radicais de 4cido glutdmico a 4cido carboxiglutamico,
criando, com isso, sitios de ligacdo para o cdlcio nessas
proteinas. Quando esse processo ndo se completa, for-
mam-se proteinas vitamina K dependentes imaturas. A
dosagem dessas proteinas imaturas representa um método
muito sensivel e pode ser usado para a detecgo precoce da
deficiéncia vitaminical.

Atualmente sdo descritas trés formas clinicas da carén-
cia vitaminica no lactente.

1- Doenga hemorragica do recém-nascido, forma pre-
coce. Esta forma, em geral, surge no primeiro dia de vidae
estd associada ao uso materno de medicamentos anticon-
vulsivantes ou anticoagulantes.

2- Doenga hemorrégica do recém-nascido, forma clés-
sica. Esta forma ocorre tipicamente entre o segundo e o
quinto dia de vida, sendo mais freqiiente em criangas que
nao receberam vitamina K profildtica ao nascimento. A
doencga manifesta-se através de hemorragias cutaneas, do
aparelho digestivo e da cicatriz umbilical. A hemorragia
intracraniana € pouco comum.

Doenca hemorragica do recém-nascido, forma tardia,
que ocorre entre a 2* e a 12* semana de vida, envolvendo
criangas alimentadas exclusivamente ao seio e que ndo
receberam vitamina K ao nascimento. Esta forma caracte-
riza-se pela complicacao mais freqiiente e grave da doenca,
manifestada pela hemorragia intracraniana, a qual € res-
ponsavel pela alta mortalidade e as graves seqiielas neuro-
16gicas?-3.

Quadro 1 - Caracteristicas clinicas e laboratoriais dos recém-nascidos com doenga hemorrdgica em sua forma tardia

Caso Idade Hematias Hb Hematécrito | Protrombina Tipo de Hemorragia
1 21 1.280.000 4.1 12.5 26% D,G,R, I
2 19 4.000.000 14.4 43.0 32% D, U, G
3 16 5.910.000 20.1 58.8 10% D,U
4 12 - 13.3 40.0 20% D

D: digestivas, G: genito-urinarias, I: Intra-craniana, R: respiratorias, U: coto umbilical
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Embora nao se conhega com exatidao a necessidade
didria da vitamina K, estima-se que esteja em torno de 0,5
a 1,0 micrograma por quilograma por dia. A vitamina é
depositada no figado e é eliminada em sua maior parte pela
bile. O recém-nascido tem poucas reservas, que constam
principalmente de vitamina KI1. A habilidade da flora
bacteriana em produzir a vitamina varia de acordo com o
tipo de colonizac¢do do colo. Assim, as cepas de Bacteroi-
des fragilis, de Escherichia coli e de Streptococcus faeca-
lis produzem adequadamente a vitamina K2, enquanto os
lactobacilos e as pseudomonas sdo incapazes de sintetiza-
la. O leite humano contém baixas concentrac¢des de vitami-
na K, principalmente se comparado ao leite de vaca e
férmulas artificiais. Algumas drogas (anticonvulsivantes,
anticoagulantes, cefalosporinas de terceira geracao, tuber-
culostéticos) podem interferir no metabolismo hepatico da
vitamina K, favorecendo ou precipitando um estado de
caréncia vitaminica.

O tratamento da deficiéncia clinica, em qualquer das
suas formas, € feito com vitamina K1 na dose de 5 mg via
intramuscular ou, nos casos mais graves, via intravenosa
devido ao risco de formacdo de hematomas no local da
injecdo intramuscular. Como sao necessdrias algumas ho-
ras para correcdo do distirbio quando se usa vitamina K,
recomenda-se, nos casos graves, 0 emprego concomitante
de plasma fresco e vitamina K1. Como profilaxia para a
doenca hemorrdgica do recém-nascido, a Academia Ame-
ricana de Pediatria (AAP), desde 1961, tem preconizado a
dose de 1 mg de vitamina K intramuscular ao nascimento.
Como alternativa, alguns paises tém recomendado a admi-
nistracdo da vitamina por via oral, na dose de 2 mg ao
nascimento e doses subseqiientes apés o nascimento®8,

O uso da forma intramuscular da vitamina K gerou
controvérsias ap6s a publicacdo de Golding et al, relacio-
nando maior incidéncia de cincer na infancia em criangas
que haviam recebido a vitamina por via parenteral apds o
nascimento®. Publicagdes posteriores, entretanto, ndo con-
firmaram essa associacdo, recomendando manter a via
intramuscular para a prevengao das formas cldssica e tardia
da doenca hemorrdgica do recém-nascido!0-!1, Mais re-
centemente, tem sido proposto o uso da vitamina K na
gestante como forma de profilaxia da doenca no recém-
nascido!3.

Portanto, deve ser mantida a profilaxia da doenca he-
morragica do recém-nascido pela administrag¢do da vitami-
na K intramuscular ou oral. No entanto, o esquema de dose
oral uUnica parece ser incapaz de evitar a forma tardia
primdria da doenga hemorragica do recém-nascido, princi-
palmente quando hé baixa ingestio da vitamina. Por isso,
em alguns paises europeus, emprega-se o esquema de trés
doses orais (ao nascimento, 1* e 4* semanas), cujos resulta-
dos aguardam avaliacdo mais completa. A recomendagdo
da Academia Americana de Pediatria ¢ a de manter a
profilaxia intramuscular e continuar com o aleitamento
natural, até que se encontrem preparagdes orais e esquemas
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preventivos comprovadamente eficazes. Em recém-nas-
cido deve ser usada somente a vitamina K1, pelo risco de
hemodlise, ictericia e kernicterus, quando sdo usadas outras
formas da vitamina.

Diferentemente do relatado na literatura, os casos
descritos neste estudo, com exce¢do do caso 1, que evoluiu
para o 6bito devido a hemorragia intracraniana, apresenta-
ram evolu¢do muito favordvel em virtude do ndo acometi-
mento do sistema nervoso central. Uma casuistica pequena
impossibilita determinar com certeza se a doenca hemorra-
gica tardia teria comportamento diferente em nosso meio
ou se os casos graves, com evolugdo fatal, estariam sendo
considerados como de outra etiologia.

Conclusoes

Este estudo alerta os pediatras para a ocorréncia da
doenga hemorragica do recém-nascido na sua forma tardia,
grave enfermidade, cujo diagndstico precoce associa-se ao
melhor prognéstico, tanto em relagdo a sobrevida quanto as
possiveis seqiielas neurolégicas, mas que pode ser evitada
pela administragdo profildtica de vitamina K. A baixa
incidéncia de complicagdes neuroldgicas em nossa casuis-
tica ndo significa necessariamente um comportamento
mais benigno da deficiéncia vitaminica em nosso meio em
relacdo as casuisticas relatadas na literatura.

Referéncias bibliograficas

1. Jorgensen FS, Felding P, Vinther S, et al. Vitamin K to
neonates. Acta Paediatr Scand 1991; 80: 304-307.

2. Chou WT, Chou ML, Eitzman DV. Intracranial hemorrhage
and vitamin K deficiency in early infancy. J Pediatr 1984;
105: 880-884.

3. Hathaway WE, Isarangkura PB, Mahasandona C, et al. Com-
parison of oral and parenteral vitamin K prophylaxis for
prevention of late hemorragic disease of the newborn. Clini-
cal Laboratory Observation 1991; 119: 461-463.

4. Comité de Nutrition - Societé Francaise de Pédiatrie. La
vitamine K en Pédiatrie, recommandations de prescrip-
tions. Arch Fr Pediatr 1991; 48: 57-59.

5. Hanawa Y. Vitamin K deficiency in infancy: the Japanese
experience. Acta Paediatr Japonica 1992; 34: 107-116.

6. Clark FI, James EJP. Twenty seven years of experiences with
oral vitamin K1 therapy in neonates. J Pediatr 1995; 127:
301-4.

7. Hansen KN, Ebbesen F. Neonatal vitamin K prophylaxis in
Denmark: three years experience with oral administration
during the first three months of life compared with one oral
administration at birth. Acta Paediatr 1996; 85: 1137-9.

8. Cornelissen M, Von Kries R, Schubiger LG. Prevention of
vitamin K deficiency bleeding: efficacy of different multiple
oral dose schedules of vitamin K. Eur J Pediatr 1997; 156:
126-130.



70 Jornal de Pediatria - Vol. 74, N°1, 1998

10.

11.

12.

Golding J, Greenwood KB, Mott M. Childhood cancer,
intramuscular vitamin K giving during labour. BMJ 1991;
303: 1803-4.

Brousson MA, Klein MC. Controversies surrounding the
administration of vitamin K to newborns: a review. Can Med
Assoc J 1996; 154: 307-15.

Von Kries R, Gobel U, Hachmeister A, Kaletch U, Michaeles
J. Vitamin K and childhood cancer: a population based case-
control study in Lower Saxony, Germany. BMJ 1996; 313:
199-203.

Ekelund H, Finnstrom O, Gunnarskog J, Kallen B, Larsson,
Y. Administration of vitamin K to newborn infants and
childhood cancer. BMJ 1993; 307: 89-91.

Doenca hemorragica do recém-nascido... - Figueiredo, RCP et alii

13. Greer RF, Marshall SP, Foley A, Suttie JW. Improving the
vitamin K status of breastfeeding infants with maternal vita-
min K supplements. Pediatrics 1997; 99: 88-92.

Enderego para correspondéncia:

Prof. Ricardo Castanheira Pimenta de Figueiredo
Faculdade de Medicina da UFMG - Depto. de Pediatria
Av. Alfredo Balena 190

CEP 30130-100 - Belo Horizonte - MG

Fax: (031) 222.0998 - Fone: (031) 344.8659



