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RESUMO

A ictericia neonatal constitui uma das condigdes clinicas mais frequentes no periodo neonatal,
caracterizada pela coloragdo amarelada da pele e das mucosas decorrente do aumento da
concentracdo sérica de bilirrubina. Estima-se que cerca de 60% dos recém-nascidos a termo ¢ até
80% dos prematuros apresentem algum grau de hiperbilirrubinemia nos primeiros dias de vida
(KLIEGMAN et al., 2020). Embora a maioria dos casos seja considerada fisiologica e
autolimitada, niveis elevados de bilirrubina ndo conjugada podem atravessar a barreira
hematoencefalica, ocasionando complicacdes neuroldgicas graves, como encefalopatia
bilirrubinica e kernicterus (MAISELS; McDONAGH, 2008).

O presente estudo tem como objetivo analisar os principais aspectos relacionados a ictericia
neonatal, incluindo fisiopatologia, fatores de risco, diagndstico e estratégias terapéuticas descritas
na literatura cientifica. Trata-se de uma revisdo bibliografica baseada em diretrizes clinicas,
livros-texto e artigos cientificos indexados em bases de dados internacionais.

A busca bibliografica foi realizada em publica¢des disponiveis na base de dados PubMed, bem
como em diretrizes elaboradas pela Sociedade Brasileira de Pediatria ¢ pela American Academy
of Pediatrics. Também foram utilizados livros de referéncia amplamente reconhecidos na area da
pediatria, como o Nelson Textbook of Pediatrics e o Tratado de Pediatria da Sociedade Brasileira
de Pediatria.

Os resultados evidenciam que a hiperbilirrubinemia neonatal estd associada principalmente a
maior producao de bilirrubina, a imaturidade hepatica e ao aumento da circulagao entero-hepatica
no periodo neonatal. O diagndstico baseia-se na avaliagdo clinica associada a mensuracdo da
bilirrubina sérica ou transcutdnea. Entre as estratégias terapéuticas disponiveis destaca-se a
fototerapia como tratamento de primeira linha, sendo eficaz na redu¢@o dos niveis de bilirrubina
(AMERICAN ACADEMY OF PEDIATRICS, 2004). Conclui-se que o reconhecimento precoce
da ictericia neonatal e a adog@o de protocolos clinicos baseados em evidéncias sdo fundamentais
para prevenir complica¢des neurologicas associadas a hiperbilirrubinemia grave.
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1. INTRODUCAO

A ictericia neonatal constitui uma das manifestagdes clinicas mais frequentes no periodo
neonatal, sendo observada em aproximadamente 60% dos recém-nascidos a termo e em
até 80% dos prematuros durante a primeira semana de vida. Caracteriza-se pela coloragdo
amarelada da pele, mucosas e escleras, resultante do aumento da concentragdo sérica de
bilirrubina, especialmente em sua fragdo ndo conjugada. Embora, na maioria dos casos,



represente um fendmeno transitoério e benigno, decorrente da adaptagdo fisiologica do
organismo a vida extrauterina, a hiperbilirrubinemia pode evoluir para formas graves,
associadas a complica¢des neuroldgicas significativas (KLIEGMAN et al., 2020).

O metabolismo da bilirrubina no recém-nascido apresenta particularidades que
contribuem para sua eleva¢do nos primeiros dias de vida. Entre esses fatores destacam-se
a maior massa eritrocitaria relativa ao peso corporal, o menor tempo de vida das hemacias
fetais e a imaturidade dos sistemas enzimaticos hepaticos responsaveis pela captacao,
conjugacdo e excre¢do da bilirrubina. Além disso, a circulacdo entero-hepatica encontra-
se aumentada nesse periodo, favorecendo a reabsor¢do da bilirrubina ndo conjugada e
contribuindo para sua elevagdo sérica (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA,
2017).

Do ponto de vista fisiopatologico, a bilirrubina ndo conjugada apresenta carater
lipossolivel e, quando em concentragdes elevadas, pode atravessar a barreira
hematoencefalica, especialmente em recém-nascidos com fatores de risco associados.
Essa condi¢dao pode resultar em toxicidade neuronal, levando ao desenvolvimento de
encefalopatia bilirrubinica aguda e, em casos mais graves, ao kernicterus, caracterizado
por danos neuroldgicos permanentes (WATCHKO; TIRIBELLI, 2013).

A diferenciagdo entre ictericia fisiologica e patologica ¢ fundamental na pratica clinica,
uma vez que a forma fisiolégica apresenta curso autolimitado, enquanto a ictericia
patologica pode indicar a presenga de condigdes subjacentes, como incompatibilidade
sanguinea materno-fetal, hemolise, infecgdes neonatais ou disturbios metabolicos. Nesse
contexto, a identificagdo de fatores de risco, como prematuridade, baixo peso ao nascer,
deficiéncia de glicose-6-fosfato desidrogenase e dificuldades no estabelecimento do
aleitamento materno, torna-se essencial para o adequado acompanhamento do recém-
nascido (AMERICAN ACADEMY OF PEDIATRICS, 2004; IP et al., 2004).

Além disso, avangos nas estratégias de triagem e monitoramento tém contribuido
significativamente para a reducdo da incidéncia de complicacdes associadas a
hiperbilirrubinemia neonatal. A utilizagdo de nomogramas baseados na idade pos-natal
em horas, associada a mensuragdo dos niveis séricos ou transcutaneos de bilirrubina,
permite a identificacdo precoce de recém-nascidos em risco, orientando a tomada de
decisdo clinica (BHUTANI et al., 2000).

Diante da elevada prevaléncia da ictericia neonatal e de seu potencial de evolugdo para
quadros graves quando ndo manejada adequadamente, torna-se imprescindivel o
aprofundamento do conhecimento acerca de seus mecanismos fisiopatologicos, fatores
de risco e estratégias terapéuticas. Nesse sentido, o presente estudo tem como objetivo
analisar, por meio de revisdo da literatura, os principais aspectos relacionados a ictericia
neonatal, com énfase em sua fisiopatologia, diagndstico e manejo clinico.

2. OBJETIVO



Analisar, por meio de revisdo bibliografica, os mecanismos fisiopatologicos envolvidos
na ictericia neonatal, bem como seus principais fatores de risco, métodos diagnosticos e
estratégias terapéuticas, com o intuito de evidenciar a relevincia do reconhecimento
precoce ¢ do manejo adequado na prevengdo de desfechos clinicos adversos,
especialmente complicagdes neurologicas decorrentes da hiperbilirrubinemia.

3. METODOLOGIA

O presente estudo caracteriza-se como uma revisao bibliografica de carater descritivo. A
coleta de informacgdes foi realizada por meio da analise de artigos cientificos, diretrizes
clinicas e livros-texto relacionados ao tema da ictericia neonatal. A busca bibliografica
foi realizada em bases de dados cientificas, especialmente na PubMed, utilizando
descritores como “neonatal jaundice”, “hyperbilirubinemia” e “newborn”.

Também foram analisadas diretrizes clinicas publicadas pela Sociedade Brasileira de
Pediatria e pela American Academy of Pediatrics. Complementarmente, foram
consultados livros-texto amplamente utilizados na formacao médica, como o Nelson
Textbook of Pediatrics e o Tratado de Pediatria da Sociedade Brasileira de Pediatria.

Foram incluidos estudos que abordassem aspectos fisiopatologicos, diagnosticos e
terapéuticos da ictericia neonatal. Publicagdes sem relacdo direta com o tema foram
excluidas da analise.

4. RESULTADOS E DISCUSSAO

A hiperbilirrubinemia neonatal resulta da interagdo entre fatores fisiologicos proprios do
periodo neonatal e condi¢des patologicas que podem interferir no metabolismo da
bilirrubina. Durante os primeiros dias de vida, o recém-nascido apresenta maior massa
eritrocitaria ¢ menor tempo de vida das hemadcias fetais, o que contribui para maior
producdo de bilirrubina a partir da degradacdo da hemoglobina (KLIEGMAN et al.,
2020).

Ap0s sua formagdo, a bilirrubina ndo conjugada € transportada na corrente sanguinea
ligada a albumina até o figado, onde sofre processo de conjugagdo pela enzima uridina
difosfato-glicuroniltransferase. Entretanto, no periodo neonatal, a atividade dessa enzima
encontra-se reduzida, o que limita a capacidade hepatica de metabolizagdo da bilirrubina
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2017).

Outro mecanismo importante envolvido na hiperbilirrubinemia neonatal ¢ o aumento da
circulacdo entero-hepatica. No intestino do recém-nascido, a presenga da enzima beta-
glicuronidase promove a desconjugacao da bilirrubina, permitindo sua reabsorcdo pela
mucosa intestinal e retorno a circulagao sistémica (BRASIL, 2014).

A ictericia neonatal pode ser classificada em fisiologica ou patoldgica. A ictericia
fisiologica geralmente surge apds as primeiras 24 horas de vida, atinge pico entre o



terceiro e o quinto dia e apresenta resolucdo espontinea. Ja a ictericia patologica
caracteriza-se por inicio precoce, niveis elevados de bilirrubina ou aumento rapido de sua
concentragdo sérica, podendo estar associada a condigdes como incompatibilidade
sanguinea materno-fetal, hemdlise, infecgdes ou doengas metabdlicas (KLIEGMAN et
al., 2020).

Caracteristica Ictericia Fisioldgica Ictericia Patologica
Inicio Apods 24 horas de vida Antes de 24 horas de vida
Pico de bilirrubina 3° ao 5° dia (RN a termo) Precoce ou progressao rapida
Niveis de bilirrubina Geralmente < 12-15 mg/dL Frequentemente elevados (>15
mg/dL ou conforme idade em
horas)
Velocidade de elevacao Lenta Rapida (>5 mg/dL/dia)
Duracao Ate 7 dias (termo) / 14 dias Prolongada
(prematuro)
Estado geral do RN Bom estado geral Pode haver sinais clinicos
associados
Causas associadas Imaturidade hepatica, aumento Hemodlise, infeccoes,
da producao de bilirrubina incompatibilidade sanguinea,

doencas metabdlicas

Necessidade de tratamento Geralmente nao Frequentemente necessaria

Fonte: Adaptado de KLIEGMAN et al. (2020); SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA (2017).

Além disso, diversos fatores de risco podem contribuir para o desenvolvimento de
hiperbilirrubinemia significativa, incluindo prematuridade, incompatibilidade sanguinea
materno-fetal, deficiéncia de glicose-6-fosfato desidrogenase, infeccdes neonatais e
dificuldades no estabelecimento da amamentacdo (AMERICAN ACADEMY OF
PEDIATRICS, 2004; IP et al., 2004).

Outro aspecto relevante refere-se a ictericia associada ao aleitamento materno. Essa
condi¢do pode ocorrer devido a ingestdo insuficiente de leite nos primeiros dias de vida
ou a presenca de substancias no leite materno que interferem no metabolismo da
bilirrubina. Apesar disso, a amamentacdo deve ser incentivada, uma vez que seus
beneficios superam amplamente os riscos associados a hiperbilirrubinemia
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2017).

Para auxiliar na avaliagdo do risco de hiperbilirrubinemia grave, diretrizes clinicas
recomendam o uso de nomogramas baseados na idade pds-natal em horas e nos niveis
séricos de bilirrubina. O nomograma proposto por Bhutani permite estratificar recém-



nascidos em diferentes zonas de risco para desenvolvimento de hiperbilirrubinemia
significativa, auxiliando na tomada de decisao clinica (BHUTANI et al., 2000).

Entre as estratégias terapéuticas disponiveis, a fototerapia representa o tratamento de
primeira linha para hiperbilirrubinemia neonatal. Seu mecanismo de ag¢do baseia-se na
conversdo fotoquimica da bilirrubina ndo conjugada em isdmeros hidrossoliveis que
podem ser eliminados pelo organismo sem necessidade de conjugacdo hepatica
(MAISELS; McDONAGH, 2008).

Nos casos em que os niveis sé€ricos de bilirrubina atingem valores potencialmente
neurotoxicos ou nao respondem adequadamente a fototerapia, pode ser necessaria a
realizacdo de exsanguineotransfusdo. Esse procedimento permite remover bilirrubina
circulante e anticorpos responsaveis pela hemdlise, reduzindo o risco de encefalopatia
bilirrubinica (AMERICAN ACADEMY OF PEDIATRICS, 2022).

A neurotoxicidade da bilirrubina representa uma das principais preocupacdes
relacionadas a hiperbilirrubinemia neonatal grave, podendo causar danos neurologicos
permanentes. Estudos demonstram que niveis elevados de bilirrubina indireta podem
provocar lesdes em regioes especificas do sistema nervoso central, especialmente nos
nucleos da base, levando ao desenvolvimento de kernicterus (WATCHKO; TIRIBELLI,
2013).

Dessa forma, a implementagdo de protocolos de triagem universal para
hiperbilirrubinemia neonatal, associada ao acompanhamento clinico apos a alta
hospitalar, tem contribuido significativamente para redugdo da incidéncia de
complicagdes neurologicas associadas a elevagao excessiva da bilirrubina.
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