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Resumen
La ictericia es un evento que se da con mucha frecuencia en los recién nacidos, en el que, los
niveles de bilirrubinas aumentan, pero, con ciertos tratamientos, como la fototerapia, en
condicion de horas regresan a sus valores normales, sin causar patologias; en ocasiones en
las que no se alcanzan los valores normales, entra la preocupacion médica de conocer la
causa, la mas frecuente la hemolitica, en la que los anticuerpos maternos, causaron dafios a
los eritrocitos fetales. El objetivo de esta investigacion, radica en evaluar la relacion que
existe entre la ictericia neonatal y el test de Coombs en el Hospital Dr. Verdi Cevallos Balda.
El estudio fue observacional, retrospectivo, descriptivo y de corte transversal, estudiando los
datos del area de Neonatologia, Medicina Transfusional y Estadistica, donde se evidencio la
predominancia de la ictericia neonatal con el 49% en consideracion a las otras patologias,
asociado a los resultados de test de Coombs positivos, el 94% fue con pacientes A y B,
asociados a la incompatibilidad ABO materno fetal, por lo que se relaciona con la ictericia

neonatal.

Palabras claves: Inmunizacion; incompatibilidad; bilirrubinas; enfermedad hemolitica del

recién nacido.
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Abstract
Jaundice is an event that occurs very frequently in newborns, in which bilirubin levels
increase, but with certain treatments, such as phototherapy, in a few hours they return to their
normal values, without causing pathologies; On occasions when normal values are not
reached, there is a medical concern to know the cause, the most frequent being hemolytic, in
which maternal antibodies caused damage to the fetal erythrocytes. The objective of this
research is to evaluate the relationship between neonatal jaundice and the Coombs test at the
Dr. Verdi Cevallos Balda Hospital. The study was observational, retrospective, descriptive
and cross-sectional, studying data from the area of Neonatology, Transfusion Medicine and
Statistics, where the predominance of neonatal jaundice was evidenced with 49% considering
other pathologies, associated with the results of positive Coombs tests, 94% were with
patients A and B, associated with fetal-maternal ABO incompatibility, which is why it is

related to neonatal jaundice.

Keywords: Immunization; incompatibility; bilirubin; hemolytic disease of the newborn.

Resumen del articulo, en idioma inglés.
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Introduccion

La bilirrubina es un compuesto que se obtiene en el catabolismo del grupo Hemo, mismoque
tiene su cantidad normal en el organismo, pero, cuando se generan cantidades excesivas,
pueden llegar a causar patologias, las cuales pueden ser leves, o llegar a ser cronicas para
quien la sufre. Cuando un paciente presenta niveles altos de bilirrubinas ensangre, se define
como una hiperbilirrubinemia, la cual desencadena en un cuadro de ictericia, afeccion en la
que el organismo no es capaz de producir eritrocitos de manera eficiente, que puede desligar
también en una anemia; y que se puede identificar muy facilmente, ya que se observa la
coloracion amarillenta en la piel, mucosas y en los ocularesl1,2.

La hiperbilirrubinemia es monitoreada por su aumento con el paso de las 24hs, si este no
sobrepasa de los Smg/dl/hora, y empieza a corregirse, se trata de una ictericia fisiologica,
pero, de darse el caso de que sigan incrementando los niveles de bilirrubina sérica, se
considera como patologica y esta puede persistir hasta 15 dias, convirtiéndose en ciertos
casos, hasta en mortal para paciente (3)

En el Ecuador, en el afio 2017 en el Hospital General Julius Doepfner; donde el porcentaje
acrecentd al 57, 9%; este ultimo estudio también reveld que el factor predisponente en la
ictericia neonatal, es la incompatibilidad feto — materna con el 31,51% del total de los
casos, teniendo en cuenta la investigacion del afio 2010 — 2011, en el Hospital José
Carrasco Arteaga, donde el porcentaje del total de recién nacidos con hiperbilirrubinemia
fue de 43,5%, con el paso de los afios, el numero de casos de ictericia neonatal, va en
aumento, esto en relacion al estudio realizado (4) (5).

Seglin una investigacion realizada en el 2017 en el area de neonatologia del Hospital Dr.
Verdi Cevallos Balda, se determin6 que, del total de pacientes neonatos con ictericia
neonatal, el 69% fueron del sexo femenino, y el 31%, del sexo masculino; a diferencia de
los datos obtenidos en el estudio efectuado el mismo afio en el Hospital “Pablo Arturo
Suarez”, en el que el porcentaje mayor era para los nifios con el 52% y las nifias 48% (6)
).

Existen varios factores que pueden provocar una hiperbilirrubinemia neonatal, entre las
mas frecuentes esta la lactancia materna, Sindrome de Crigler-Najjar tipo 1, la enfermedad
hemolitica causada por incompatibilidad entre la madre y el feto y los trastornos
hereditarios del metabolismo de las bilirrubinas, como por ejemplo el Sindrome de Gilbert
(8).

La causa hematoldgica, dada por la incompatibilidad feto — materna, segun lo descrito por
Villegas y colaboradores (9), puede ser por ABO o Rh, por el cruce de anticuerpos IgG
hacia la placenta, afectando a los globulos rojos del feto, y provocando su futura lisis. Asi
mismo, Omefiaca y colaboradores (10) explican en su investigacion sobre el riesgo de la
incompatibilidad por el sistema Rh, y otros grupos que son atribuidos en la Enfermedad
Hemolitica del Recién Nacido, entre los méas importantes se encuentran el sistema Kell,
Dufty, Diego y Kidd.
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Las pruebas de laboratorio utilizadas para medir los niveles de bilirrubinas en sangre, son

las Bb total y sus fracciones directas e indirectas, pero, segin Gonzalez (11) y sus
colaboradores en su investigacion en el 2019, las técnicas utilizadas son la tipificacion
sanguinea y el test de coombs, conjunto a estas, se pueden afiadir otras determinaciones,
como el hemograma completo. El test de Coombs, utilizado frecuentemente en recién
nacidos y pacientes destinados a trasfusion, y sirve para identificar la presencia de
anticuerpos que se fijan a la membrana eritrocitaria, y que causan sensibilizacién. Vale
recalcar que existen dos clases de tests de Coombs, el directo y el indirecto, la primera es
aplicada en los nifios y la segunda en la madre (12).

Gonzélez y colaboradores (11) hicieron referencia también al tratamiento usado en la
ictericia neonatal, en el cual se recomienda el uso de fototerapia, después de valorar el
riesgo de la patologia, alto, intermedio o bajo, misma que debe de ser monitoreada
constantemente, para esperar la conversion de la bilirrubina sérica, en lumirrubina, misma
que es excretada irreversiblemente. Pasadas una hora, en el caso de que continte el
aumento, se duplica la dosis luminica, si los niveles de bilirrubina llegan a 14 mg/dl, se
recomienda la exanguineotransfusion, técnica invasiva que elimina el exceso de Bb y los
anticuerpos hemoliticos.

La intencion de realizar esta investigacion, es la de evaluar la relacion existente entre la
ictericia neonatal y el test de Coombs, aplicada al area de Neonatologia del Hospital Verdi
Cevallos entre los meses de enero a marzo, del presente afio. Es de vital importancia tener
en cuenta que esta investigacion va encaminada con la intencion de explicar dicha relacion,
para identificar los principales factores que se involucran en ambas variables, y asi, poder
colaborar en el diagndstico y tratamiento de recién nacidos con ictericia.

Teniendo en cuenta las bibliografias consultadas, el objetivo de este trabajo investigativo
es evaluar la relacion que existe entre el test de Coombs y la ictericia neonatal en el hospital
Dr. Verdi Cevallos Balda en los meses de enero — marzo del 2021.

Material y métodos
Tipologia de investigacion
La investigacion se realizd en las areas de Neonatologia, Medicina Transfusional y
Estadistica del Hospital Dr. Verdi Cevallos Balda, en el que es comun la determinacion de
tipificacion sanguinea y Coombs a neonatos, teniendo en cuenta datos retrospectivos, de corte
transversal, de los meses de enero — marzo del afio 2021. Este estudio es de tipo observacional
y descriptivo.
Poblacion y muestra
Poblacion
Pacientes del area de Neonatologia del Hospital Dr. Verdi Cevallos Balda de Portoviejo,
nacidos en los meses de enero a marzo del 2021, siendo un total de 676 pacientes.
Muestra
La muestra incluye los pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion, resultando un
total de 49 recién nacidos con ictericia neonatal, en los meses antes mencionados.
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Diseiio de la investigacion

Para el desarrollo de la investigacion, los datos se obtuvieron de las historias clinicas
anonimizadas en el drea de Neonatologia y los resultados de tipificacion y test de Coombs,
en Medicina Transfusional. Por otro lado, también se usé la técnica de la entrevista con el
médico tratante, con la intension de determinar las principales causas de test de Coombs
positivo en neonatos y sobre la ictericia neonatal.

Métodos, técnicas e instrumentos para la recoleccion de informacion

Se utilizaron técnicas de observacion y extraccion de datos en las areas de Neonatologia y
Medicina Transfusional, para la recoleccion de la informacion extra, se utiliz6 la técnica de
la entrevista para poder encaminar esta investigacion.

Procesamiento y analisis de los datos

Analisis estadistico: Se realizaron tablas de frecuencias y graficos para las variables
cualitativas y cuantitativas, se utilizd la herramienta de andlisis de Microsoft Excel 2019,
donde se relacionaron los resultados de test de Coombs de los neonatos, la ictericia neonatal
y los datos recopilados en el area de estadistica del Hospital Dr. Verdi Cevallos Balda. Se
realizo la prueba de Chi cuadrado, para evaluar la relacion entre ictericia neonatal y test de
Coombs positivo.

Aspectos éticos

El proyecto de investigacion fue revisado y aprobado por el Comité de Bioética Institucional
de la Universidad Técnica de Manabi. Se asegura la total confidencialidad de los datos
obtenidos, por lo que la informacion de los pacientes no fue revelada. Los autores declaran
no tener conflicto de intereses con la investigacion.

ICTERICIA NEONATAL INGRESOS A NEONATOLOGIA NACIDOS VIVOS
- q
.

2
2 < <
o a =
ENERO FEBRERO MARZO
Resultados

Grifico #1 Ictericia neonatal en relacion a nacidos vivos e ingresos a Neonatologia
En relacion a los datos recogidos, se observa en la grafica 1 el nimero de individuos con
ictericia neonatal en los tres meses estudiados. Durante el periodo de estudio, nacieron vivos
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676 neonatos, de los cuales 46, presentaron ictericia neonatal, representando una prevalencia

de 7,24%. El mayor nimero de casos se detecto en el mes de febrero (21 pacientes).

Es verosimil definir a la ictericia como una de las principales patologias postnatales ddndose
en el 60% de los recién nacidos y el 80% en nacidos pretérminos'® que ingresan a
neonatologia, La ictericia neonatal puede considerarse patoldgica luego de un aumento
progresivo de la bilirrubina pasadas las 24 horas, y por lo general la ictericia neonatal se la
asocia con los cuadros hemoliticos, causados por incompatibilidad de tipo ABO o Rh'*. De
hecho, una vez se detecta y confirma la ictericia neonatal, se deben determinar el grupo y Rh
sanguineo materno y del neonato, bilirrubina sérica, hematocrito hemoglobina, recuento de
reticulocitos, prueba de Coombs y frotis sanguineo!.

SINDROME DE DIFICULTAD RESPIRATORIA
ICTERICIA NEONATAL E INCOMPATIBILIDAD ABO Y RH
TAQUIPNEA TRANSITORIA
BAJO PESO AL NACER
mHIPOGLICEMIA NEONATAL
ASFIXIA DEL NACIMIENTO

33%
49%

8%
4%
1%
1%
1%

| 2%

Grafico #2 Principales causas de ingreso a Neonatologia durante los meses de enero a
marzo del 2021

En este grafico se observan las principales causas de ingreso al servicio de neonatologia,
donde se observa que el primer lugar lo ocupa la presencia de ictericia neonatal (49%), esto
demuestra la importancia del estudio de esta patologia en recién nacidos. En el afio 2017, se
realizo un estudio en el Hospital Dr. Verdi Cevallos Balda, en el que se identifico a la ictericia
como la principal razén de reintegracion a neonatologia!®, similar a lo observado
investigacion actual. Una investigacion realizada en el Hospital José Carrasco Arteaga de
Cuenca sefiala que la hiperbilirrubinemia se presentd en el 43,5% de los pacientes ingresados
al servicio de neonatologia’. Todo ello evidencia que casi la mitad de los neonatos,
generalmente presenta este cuadro clinico.

Las primeras horas de vida de un ser humano son cruciales, debido a que puede ser el inicio
de enfermedades que suelen ser leves, pero que en ocasiones, y sin tratamiento precoz y
eficaz, puede llegar a ser fatal para el paciente. Entre estas patologias, una de las mas
frecuentes es la ictericia neonatal, la cual, se asocia, en la mayoria de casos, a la lactancia
materna®, dado un pronéstico de mejora favorable; la segunda causa que puede provocar
ictericia neonatal, es la incompatibilidad materno-fetal, debido a que la madre al tener
contacto con antigenos propios del feto, pero desconocidos para ella, crea anticuerpos que
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luego desencadenan reacciones ante los antigenos impregnados en los globulos rojos del feto,

provocando patologias hematoldgicas y hepaticas. Las principales incompatibilidades
materno — fetal son causadas por el grupo ABO y RH!®!7:1%,

 ICTERICIA NEONATAL TEST DE COOMBS

— —

ENERO FEBRERO MARZO TOTAL

Grafico #3 Resultados de Test de Coombs Directo en pacientes con Ictericia Neonatal

¥*=529.594 p=0.000 (altamente significativo)
En este grafico se puede identificar el nimero de casos con ictericia por mes y los respectivos
resultados del Test de Coombs positivos. En enero, de 17 pacientes ictéricos, 14 presentaron
la prueba positiva, en febrero de igual forma, aunque la mayoria resulté positiva (14), algunos
dieron negativos a la prueba; en el mes de marzo la coincidencia fue total, resultandos
positivos todos los casos con ictericia. Se destaca que la mayoria de los pacientes con ictericia
presentaron un Test de Coombs
directo positivo (39/49=79,59%). Solo una pequefia proporcion de los casos de ictericia no
coinciden con una prueba de Coombs positiva, lo que indica que su ictericia tiene un origen
diferente a la sensibilizacion de los globulos rojos del neonato. En estos casos, el origen
puede ser por lactancia materna, Sindrome de Crigler-Najjar tipo 1 o los trastornos
hereditarios del metabolismo de las bilirrubinas, como por ejemplo el Sindrome de Gilbert®
Se evidencid una asociacion significativa (p=0.000) entre la presencia de ictericia y una
prueba de Coombs directa positiva. Es importante reconocer que el test de Coombs se
determina como una de las principales pruebas para diagnosticar una hemolisis por
incompatibilidad ABO o Rh'®, esta tiltima es una de las principales causas de la ictericia
neonatal, por lo que se identifica una relacion en ambos, teniendo en cuenta a los pacientes
neonatos y el tiempo estudiado. Esto implica que el mayor numero de casos de ictericia era
ocasionado por incompatibilidad materno-fetal; lamentablemente no se puedo determinar el
tipo de incompatibilidad (grupo sanguineo o Rh), pues no se tenian los datos de las madres
de estos neonatos.
Estudios anteriores realizados en el Verdi Cevallos arrojaron datos similares, en estos se
determiné que la ictericia neonatal era una de las principales afecciones en estos pacientes y
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que la incompatibilidad y la lactancia materna puntuaban como las principales causas de

dichas patologias®. En el 2018, se realizo una investigacion en Panama, donde se investigd
la importancia del diagndstico temprano de la enfermedad hemolitica del recién nacido, ya
que asi el tratamiento, al ser temprano, puede resultar con mayor eficacia; en dicho estudio
se realizo del test de Coombs y las pruebas de bilirrubina, con lo que se hacia un seguimiento
del paciente con la patologia, resultando efectivo para su mejora?!.

Luego del nacimiento, se considera que las primeras 72 horas de vida son de mucha
importancia para los neonatos, puesto que pueden presentar cuadros clinicos por los que son
internados en el area de neonatologia, la ictericia neonatal o hiperbilirrubinemia, es la
principal causa?® la cual se puede desarrollar en picos altos de bilirrubina en sangre hasta
pasadas las 120 horas postnatales, esta afeccion puede ser fisiologica, disminuyendo sus
valores con el paso de las horas, mientras que las patologicas necesitan tratamiento eficaz.

EA ®EB =0

66,67

25,64

7,69

Grafico #4 Grupos sanguineos de neonatos con Test de Coombs Directo positivo

En el grafico 3 se observan los grupos sanguineos de los neonatos con ictericia. Se destaca
que estos pacientes son, en su mayoria, de grupo A (28 pacientes-61%), seguido por el B con
15, es decir 33%, y, con un poco frecuencia el O con 3 pacientes (6 %), teniendo en cuenta
solo el sistema ABO. Se ha determinado que uno de los grupos sanguineos mas relacionado
a incompatibilidad materno fetal, es el grupo A8, lo cual guarda relacion con los resultados
obtenidos aqui. Lamentablemente, no se obtuvo informacién sobre el grupo sanguineo de las
madres de los neonatos, para poder relacionar si los pacientes ictéricos realmente presentaban
un grupo sanguineo diferente al de su madre y comprobar la incompatibilidad por grupo
sanguineo.

La incompatibilidad hemolitica por ABO, es la mas frecuente de las enfermedades
hemoliticas del recién nacido. Ocurre en neonatos A o B de madre O. La enfermedad se
puede presentar en el primer embarazo de una madre O que tiene anticuerpos anti-A o anti-
B, los anticuerpos que se pueden encontrar en el suero materno son de tres tipos IgA, IgM e
IgG; siendo este ultimo el causante de la produccion de la enfermedad y en este primer
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embarazo la madre que dar sensibilizada. Esta incompatibilidad en la mitad de los casos

m Seriesl

98%

2%

POSITIVO NEGATIVO

ocurre con el primer hijo y es mas frecuente en nifias que nifios (3/1) °

Grifico #5 Sistema Rh en recién nacidos con Test de Coombs Directo positivo

En el grafico 5 se observa que la mayoria de los neonatos ictéricos eran Rh positivo (98%).
Si sus respectivas madres eran Rh negativo, esta podria ser la causa de la anemia hemolitica
del recién nacido; sin embargo, esta situacion es ahora infrecuente pues el control prenatal
regularmente resuelve esta situacion mediante la inmunizacion materna. La isoinmunizacion
Rh se puede evitar con la ayuda de la tipificacion de la madre en las primeras semanas del
embarazo, ya que, en el caso de ser Rh negativo, se le puede administrar antiglobulina D y
evitar el desarrollo de anticuerpos en contra del feto, que puede desencadenar en una anemia
hemolitica del recién nacido®.

En cuanto a la incompatibilidad materno — fetal debida al sistema Rh, a diferencia de la
ocasionada por el sistema ABO, esta es menos frecuente, con una prevalencia estimada entre
el 15% al 8%, teniendo en cuenta la etnia de los pacientes?!

Un estudio previo realizado en el mismo hospital en el afio 2017, para determinar los factores
de riesgo para ictericia neonatal, sefiala que de los 16 casos de la muestra, so6lo 1 fue por
incompatibilidad de grupo ABO y no hubo casos por incompatibilidad Rh. Todos los
neonatos estaban recibiendo lactancia materna, por ende, fué considerada la causa principal
de ictericia en los recién nacidos en dicho estudio. En el campo obstétrico 1 neonato (6%)
sufri6 trauma en el parto, cefalohematoma. En cuanto a problemas hematoldégicos 1 neonato
(6,25%) sufrié anemia hemolitica y 2 (13%) sufrieron policitemia’

Una investigacion realizada en el Hospital Julius Doepfner de Loja, sefiala que los factores
de riesgo mas importantes asociados al diagnodstico de ictericia neonatal fueron: el género
masculino 54,79% (n=40), la incompatibilidad de grupo sanguineo ABO 31, 51% (n=23) y
la lactancia materna exclusiva insuficiente 27,40% (n=20) *.

Con el andlisis de la informacion recopilada en las areas de Neonatologia y Estadistica, en
los meses de enero a marzo, los pacientes recién nacidos que sufrieron de ictericia, pudieron
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sobrellevar un tratamiento eficaz por parte de los profesionales del Hospital Verdi Cevallos

Balda, por lo que no se presentaron bajas mortales y todos fueron dados de alta.

Conclusiones

Se concluye que el Test de Coombs directo presentd una asociacion significativa con la
ictericia; ya que fue positivo en la mayoria de los recién nacidos ictéricos; determinandose
que el origen de la ictericia era la incompatibilidad materno-fetal. Tomando en cuenta la
informacion recopilada en el area de Neonatologia del Hospital Verdi Cevallos Balda, los
pacientes neonatos que presentaron ictericia neonatal, recibieron un tratamiento exitoso
(no se presentaron casos mortales), puesto que todos fueron dados de alta.
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