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Ictericia Neonatal

Resumo

A ictericia neonatal é a manifestacdo visivel, na pele e escleroticas, de niveis séricos
de bilirrubina superiores a 5 mg/dL. Ocorre na maioria dos recém-nascidos (60%).

No Hospital de S&o Jodo, dos 419 recém-nascidos admitidos no Servico de
Neonatologia em 2010, ha registo de 148 casos de ictericia neonatal, o que corresponde a

35.22% dos recém-nascidos admitidos no Servico.

Geralmente a ictericia neonatal resulta de: 1) aumento da sintese de bilirrubina, devido
ao maior namero de eritrocitos e a menor semi-vida destes nos recém-nascidos; 2) diminuicdo
da capacidade de ligacdo e transporte da bilirrubina, pelo facto das concentracGes séricas de
albumina nos recém-nascidos serem mais baixas; 3) captacdo hepatica prejudicada devido aos
niveis diminuidos de ligandina; 4) aumento da absorcdo da bilirrubina através da circulacéo
entero-hepatica uma vez que o intestino do recém-nascido tem beta-glucuronidase, a enzima
responsavel pela conversdo da bilirrubina conjugada em ndo conjugada, mais facilmente
absorvida pela mucosa intestinal e 5) conjugacao e excrecdo hepaticas menos eficazes devido

a um atraso na maturacgéo do figado e dos seus sistemas enzimaticos.

Na maioria dos casos esta condicdo é benigna, contudo, devido a toxicidade potencial
da bilirrubina, os recém-nascidos devem ser monitorizados para identificar aqueles que
podem vir a desenvolver uma hiperbilirrubinemia severa e, nalguns, encefalopatia aguda ou
kernicterus, uma sequela permanente da toxicidade neuroldgica da bilirrubina.

A ictericia é considerada patologica quando: 1) € evidente nas primeiras 24 horas; 2)
se a bilirrubina total sérica exceder os 5 mg/dL no primeiro dia de vida, 10 mg/dL no segundo

dia, ou mais de 13 mg/dL nos dias seguintes; 3) se os niveis de bilirrubina aumentarem mais



de 5 mg/dL/dia; 4) ou se 0 recém-nascido apresentar sinais e sintomas sugestivos de
doenca grave.

Os principais objectivos a atingir nestes doentes sdo excluir as causas patologicas de
hiperbilirrubinemia e iniciar tratamento adequado para prevenir a neurotoxicidade da
bilirrubina.

E de extrema importancia prevenir esta situacio, pelo que se recomenda aos clinicos:
1) promover e apoiar uma correcta amamentacdo; 2) realizar uma avaliacdo clinica
sistematica antes da alta do recém-nascido, complementada com o doseamento de bilirrubina
sempre que necessario; 3) fornecer seguimento precoce baseado na avaliacdo de risco de
hiperbilirrubinemia grave e, 4) quando indicado, tratar os recém-nascidos, com fototerapia ou
exsanguineotransfusdo para prevenir o desenvolvimento de hiperbilirrubinemia grave e,

possivelmente, encefalopatia por hiperbilirrubinemia (kernicterus).

Palavras-chave: ictericia neonatal; hiperbilirrubinemia; kernicterus; encefalopatia; toxicidade
da bilirrubina; recém-nascido; causas de ictericia neonatal; diagndstico de ictericia neonatal;

tratamento da ictericia neonatal; fototerapia.



Neonatal Jaundice

Abstract

Neonatal jaundice is the visible manifestation, in skin and sclera, when serum
concentrations of bilirubin exceed 5 mg/dL. Occurs in most newborn infants (60%).

At the Hospital Sdo Jodo, among the 419 newborns admitted in Neonatology in 2010,
there are 148 cases of neonatal jaundice, which represents 35.22% of infants admitted to the

Service.

The main causes for jaundice are: 1) increased bilirubin synthesis due to increased
number of erythrocytes with diminished life-span in newborns; 2) less effective binding and
transportation of bilirubin because of the low serum albumin concentrations in newborns; 3)
impaired hepatic uptake of bilirubin due to diminished levels of ligandin; 4) enhanced
absorption of bilirubin via the enterohepatic circulation since newborn’s gut have beta-
glucuronidase, an enzyme responsible for converting conjugated bilirubin into unconjugated
bilirubin, easily absorbed by the intestinal mucosa and 5) less effective conjugation and
excretion generated by a delay in the liver maturation and enzyme systems.

Most jaundice is benign, but because of the potential toxicity of bilirubin, newborn
infants must be monitored to identify those who might develop severe hyperbilirubinemia
and, in some cases, acute bilirubin encephalopathy or kernicterus, the permanent sequel of
neurologic toxicity of bilirubin.

Jaundice is considered pathologic if: 1) is present within the first 24 hours after birth;

2) the total serum bilirubin concentration exceed 5 mg/dL on the first day of life, 10 mg/dL on



the second day, or 13 mg/dL thereafter; 3) if the total serum bilirubin level rises by more than
5 mg/dL per day; 4) or an infant has signs and symptoms suggestive of serious illness.

The main goals to be achieved in these patients are to exclude pathologic causes of
hyperbilirubinemia and initiate treatment to prevent bilirubin neurotoxicity.

It is of extreme importance to prevent this situation, recommending that clinicians: 1)
promote and support successful breastfeeding; 2) perform a systematic clinical evaluation
before discharge, complemented with the determination of bilirubin levels as needed; 3)
provide early and focused follow-up based on the risk assessment of severe
hyperbilirubinemia and, 4) when indicated, treat newborns with phototherapy or exchange
transfusion to prevent the development of severe hyperbilirubinemia and, possibly, bilirubin

encephalopathy (kernicterus).

Key words: neonatal jaundice; hyperbilirubinemia; kernicterus; encephalopathy; bilirubin
toxicity; newborn; causes of neonatal jaundice; diagnosis of neonatal jaundice; treatment of

neonatal jaundice; phototherapy.



indice

1 - INEFOUGAO .t e ieeeitintneeeeinrenteaceeensantescessnsansosssssnsansesssssnsonsosssssnsansansennmasnne 7
2 - Metabolismo da bilirrubina....ceeeeeieieieiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiir e 8
2.1- Produca@o da bilirrubina...c.eeeeeiieeieiiiiiiiiiiiieiiiiieiiiieenecnneectecnnnmesassnnnns 8
2.2- Transporte da bilirrubiNg...c.ceieeeieiiiiiiieiiiiiieiiiiniiiietieserenteessecnsanensns 8
2.3- Conjugacao e excrecao da bilirrubiNa....cceeeeeiiieiiiiniiniiennieiieeiecscnnnnns 9
3 - Diagnosticos diferenciais de ictericia neonatal..........ccoeeeiieiieiieiniiniieeececencennneees 9

4 - Manifestacdes clinicas de hiperbilirrubinemia ndo conjugada grave........cecceeeeeeeee. 11

5 - Factores de risco de hiperbilirrubinemia grave....cceeeeeeiieierinreeceecsenseesescnssnnnns 12
6 - Abordagem diagnostica de ictericia Neonatal.......c.eeeeniieiieiieiiiieieeceeneeneenceecnnn 13
6.1 - Informacéo significativa no diagndstico de ictericia neonatal................... 13

6.1.1 - Historia familiar......ccveveieieieieierninniiiiiirererirereresasasnsasmmmn 13

6.1.2 - HiStOria MaterNa..ceeieeeeeeieeeeeneersesarerseenseseesnsnssssnsessssnsamns 13

6.1.3 - HiStOria dO Part .eeeeeeiieieeiieinreateeceeensenceesescnssnsensscnsansenss 13

6.1.4 - Historia do recem-nascido.......oceveiierurniieiurniiernriserarnesesasnes 13

6.2 - Exame fisico dO reCEM-NasCid0...cceieeieriieinieriernrernecnsereecnssessasessonn 13

6.3 - Exames auxiliares de diagnostico......cceeeeiieiieiiiniiaiieirenieeceecnssnsnsanns 14

7 - Prevencao da hiperbilirrubinemia grave....cceeeeeeeeiieiieriiiiieciecieriiacsesssnseaseens 14



8 - Tratamento da ICteriCia NEONATAL...eeeeeeeiiieeiiieeerieeeeeineeeesesessesssseeesnsscennnsnes 15

ST A 0] (0] =] =1 o] I DO PR 15
8.2 - Imunoglobulinga humana.....ccceeeieiiiiiiiiiiiiiieieiireeeennrenecensansensnnn. 16
8.3 - EXangUINEOtranSfUSAO0 ceeueereeeereeeernrerenrnrerencnseecnsesessnsesssnsssnsesssnssnns 16
ST 0 111 (Y 17
T 0 o] 17 Lo O 17
10 - AGradecimentos. ...ceuieeieieiiniiieeiaiinieneesstoneossssssossssssssossssssssssssssnsossssnsssses 19
11 - BiblOgrafiA..ceeeeeeeeeeeeeeeiiiiaeeeenrenreeceeensentencescsensencessnsensessssnsansansessnsnnnes 20
I T 1 T T 22
13 - FRGUIAS. cuuiiuiieiiniiieiinieetsatonsossssstssssssssssossssasosssssssnsosssssssssossssnssnssssssnss 23
14 - QUAAIOS. ueiineiiiniiieieiaretnetosatossscssstossssssssossssssssosssossssssssossssssssosssssnssanes 25
ST N T € 26



1 — Introducéo

A ictericia é definida como coloracdo amarela da pele e das escleroticas, quando os
niveis de bilirrubina total sérica (pigmento amarelo alaranjado) excedem os 5 mg/dL * 22,
Embora seja conhecida desde o tempo de Hipocrates e Galeno, a ictericia foi

mencionada pela primeira vez como ictericia neonatal em 1943, por Bartholomeus Metlinger

@

A ictericia neonatal continua a ser um tema actual e de grande importancia pela
elevada incidéncia desta patologia entre os recém-nascidos (60%) “ e por se tratar de uma

situacdo clinica potencialmente grave .

No Hospital de S&o Jodo, dos 419 recém-nascidos admitidos no Servico de
Neonatologia em 2010, ha registo de 148 casos de ictericia neonatal, o que corresponde a

35.22% dos recém-nascidos admitidos no Servico.

Durante a vida intra-uterina a bilirrubina atravessa a placenta e é excretada pela mée.
Apds o0 nascimento o recém-nascido tem de activar os seus préprios sistemas excretores,
ocorrendo geralmente um atraso na sua maturacao, o que se traduz na ictericia fisiologica, que

aparece por volta do terceiro ao quinto dias de vida .

Se a bilirrubina total sérica exceder os 5 mg/dL no primeiro dia de vida, 10mg/dL no
segundo dia, mais de 13mg/dL nos dias seguintes, ou se os sinais clinicos de ictericia
persistirem para além de uma semana pode-se excluir a ictericia fisiolégica como diagnostico

@ sendo necessério investigar outra possivel causa de hiperbilirrubinemia no recém-nascido

@



A bilirrubina ¢ um antioxidante que pode ser benéfico no recém-nascido com
deficiéncia de substancias antioxidantes, como a vitamina E e a catalase, mas, quando 0s
niveis séricos se apresentam elevados, pode provocar toxicidade no sistema nervoso central
do recém-nascido (hiperbilirrubiemia ndo conjugada) © ” ou ser um sinal clinico de doenca
hepéatica ou sistémica graves com necessidade de avaliagdo adicional (hiperbilirrubinemia

conjugada) .

A toxicidade do sistema nervoso central (Kernicterus) pode ser evitada a0 promover
uma amamentagdo eficaz (mais de 10 vezes por dia), identificar os factores de risco de
hiperbilirrubinemia grave, monitorizar 0s recém-nascidos com ictericia, promover o
seguimento dos que tiveram alta antes das 72 horas de vida © e fornecer o tratamento

adequado 9.

2 — Metabolismo da bilirrubina

O metabolismo da bilirrubina ocorre em trés fases, esquematizadas na figura 1 em

anexo e desenvolvidas em seguida.

2.1- Producdo da bilirrubina: a bilirrubina é o produto final do catabolismo do heme, que
tem origem maioritariamente na hemoglobina circulante “%. Na fase inicial, no sistema
reticulo-endotelial, ocorre oxidacdo do heme em biliverdina pela heme-oxigénase @ e,

posteriormente a biliverdina é rapidamente reduzida a bilirrubina pela biliverdina-reductase

11)

2.2- Transporte da bilirrubina: o transporte da bilirrubina para o figado faz-se através da

sua ligacdo reversivel a albumina . Este complexo é transportado através da membrana dos



hepatdcitos para a bilirrubina ndo conjugada se ligar as ligandinas ®® e posteriormente ser
transportada para o reticulo endoplasmético liso ™. Se os locais de ligacdo & albumina
estiverem saturados ou, se ocorrer deslocacao da bilirrubina dos seus locais de ligacdo, como
acontece com o uso de certos medicamentos (estreptomicina, gentamicina, furosemida e
vitamina K) ou com a diminuicdo do pH, a bilirrubina livre ndo conjugada pode atravessar a

barreira hematoencefalica e provocar toxicidade central (Kernicterus) ™.

2.3- Conjugacdo e excrec¢do da bilirrubina: no reticulo endoplasmaético liso a bilirrubina é
conjugada sob ac¢do da uridina difosfato glicuronil tranférase, tornando-se hidrossollvel,
sendo posteriormente excretada na bile para o duodeno “% ™. A degradacéo da bilirrubina
pelas bactérias intestinais produz urobilinogénio, que é maioritariamente reabsorvido pelo
intestino e entra na circulacdo entero-hepética, uma fraccdo minima € filtrada através dos
glomérulos renais e excretada na urina e outra parte é oxidada em estercobilina, um produto
ndo absorvivel, que contribui para a coloragdo normal da urina e das fezes ™. Os recém-
nascidos tém um aumento da circulacdo entero-hepética da bilirrubina pelo facto de
possuirem na mucosa intestinal a enzima beta-glucuronidase, que hidrolisa a bilirrubina
conjugada em ndo conjugada, tornando-a reabsorvivel e também por ndo existirem bactérias
no limen intestinal dos recém-nascidos, ficando, deste modo, comprometida a degradacédo da

bilirrubina conjugada em estercobilina ).

3 — Diagnosticos diferenciais de ictericia neonatal

A ictericia neonatal pode aparecer nas primeiras horas de vida ou ao fim de alguns dias

ap()S 0 nascimento (3,4,5,6,8,11, 12, 13, 14, 15, 16)



Quando ocorre nas primeiras 24 horas a ictericia geralmente resulta de hemdlise, a
forma mais grave de ictericia neonatal, que pode progredir rapidamente para toxicidade do

sistema nervoso central ).

Ap0s as 24 horas, durante os primeiros 10 dias de vida, a maioria dos recém-nascidos
apresenta ictericia fisiologica, uma traducdo da dificuldade de adaptacdo do figado do recém-

(11

nascido & vida pos-natal “~, considerada clinicamente benigna e etiologicamente n&o

patoldgica, com pico de bilirrubina entre o terceiro e o quinto dia de vida @.

A ictericia fisiolégica é um diagnostico de exclusdo ™ e geralmente deve-se a cinco
situacbes: 1) aumento da sintese de bilirrubina por aumento do naimero de eritrocitos e
diminuicio da semi-vida destes ; 2) diminuicdo da capacidade de ligacdo da albumina a
bilirrubina e transporte menos eficaz, uma vez que os recém-nascidos tém niveis de albumina
plasmatica baixos @; 3) conjugacdo e excrecdo menos eficazes, por atraso da maturacdo
hepatica e dos sistemas enzimaticos ®; 4) aumento da circulagéo entero-hepatica uma vez que
0 intestino do recém-nascido é estéril e ndo tem capacidade de hidrolisar a bilirrubina em
estercobilina e também devido a presenca da beta-glucuronidase, que transforma a bilirrubina
conjugada em ndo conjugada, facilmente absorvida pela mucosa intestinal ?; e pela 5)

deficiente captacdo hepatica da bilirrubina, resultante de niveis de ligandina diminuidos ®V.

Depois dos primeiros 10 dias de vida a ictericia neonatal pode dever-se a patologias ja

existentes ou patologias de novo, como por exemplo uma sépsis % # * 6.8.9,11,12,14,16,17)

Outros diagnosticos diferenciais de ictericia neonatal encontram-se no quadro | em

anexo.
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4— Manifestagdes clinicas de hiperbilirrubinemia ndo conjugada grave

A ictericia é definida como coloracdo amarela da pele e esclerdticas, quando os niveis
de bilirrubina sérica total (pigmento amarelo alaranjado) excedem os 5 mg/dL % e pode
manifestar-se logo ao nascimento ou em qualquer altura durante o periodo neonatal, com

inicio geralmente na face, progredindo caudalmente com o aumento dos niveis de bilirrubina

®

A bilirrubina ndo conjugada consegue difundir-se através das membranas celulares e
fixar-se nos ganglios da base e ndcleos do tronco cerebral, interferindo com a fosforilagdo

oxidativa a nivel mitocondrial, inibindo a sintese proteica e levando & perda de neurénios &

11)

Os efeitos da toxicidade da bilirrubina no sistema nervoso central (Kernicterus) sao
devastadores e irreversiveis ©, manifestando-se geralmente entre o terceiro e o sexto dia de

vida 9,

O Kernicterus manifesta-se, precocemente, por letargia, diminuicdo da succao durante
o aleitamento, choro agudo e hipotonia e, tardiamente, por irritabilidade, hipertonia,

convulsdes, apneia, opistonus, febre e choro agudo ©.

A maior parte dos doentes com progressao para sinais neurolégicos severos morre

(75%) e, 0s sobreviventes, geralmente apresentam lesées neurolégicas irreversiveis ©.

Cronicamente, ocorre perda de audigdo, displasia do esmalte, atraso mental e

coreoatetose ©.

11



Esta neurotoxicidade desenvolve-se em um terco dos recém-nascidos com doenca
hemolitica ndo tratada, ou com niveis de bilirrubina sérica que excedem os 25-30mg/dL ©,
sendo mais passivel de acontecer em recém-nascidos com factores de risco, nomeadamente
asfixia, hipertermia, septicemia, hipoalbiminémia, acidose, privacdo caldrica, prematuridade,

baixo peso ao nascimento e hemdlise excessiva .

5 — Factores de risco de hiperbilirrubinemia grave

A presenca de niveis de bilirrubina sérica total na zona de alto risco a data de alta,
ictericia nas primeiras 24 horas ap6s o parto, incompatibilidade ABO e teste de Coombs
positivo, deficiéncia de glicose-6-fosfato desidrogenase, irmdo que tenha necessitado de
fototerapia, idade gestacional entre as 35 e 36 semanas, presenca de cefalohematoma, raca
asiatica e aleitamento materno exclusivo sdo factores de risco major para hiperbilirrubinemia

grave © 19,

A idade gestacional entre as 37 e 38 semanas, irmdo com historia de ictericia, ictericia
observada antes da alta, niveis de bilirrubina sérica total na zona de alto risco ou de risco
intermédio, recém-nascido macrossomico de mée diabética, idade materna superior a 25 anos

e sexo masculino sio factores de risco minor © 19,

Os recém-nascidos de termo, com niveis de bilirrubina sérica total na zona de baixo
risco, alimentagédo exclusiva com formula, raca negra ou alta hospitalar apds as 72 horas tém

risco diminuido de desenvolver hiperbilirrubinemia grave ®©.

12



6 — Abordagem diagnostica de ictericia neonatal

6.1- Informacé&o significativa

6.1.1- Historia familiar: a historia de ictericia neonatal em um dos pais ou irméos é a favor
de anemia hemolitica causada, por exemplo, por esferocitose. A presenca de um irmao que ja

teve ictericia neonatal podera orientar-nos para o diagndstico de isoimunizagdo %9,

6.1.2- Historia materna: a existéncia de uma patologia materna aguda durante a gravidez
pode sugerir uma infeccdo congénita do recém-nascido. O desenvolvimento de diabetes

durante a gravidez aumenta a incidéncia de ictericia neonatal %8

6.1.3- Histéria do parto: um parto traumatico ou induzido por oxitocina pode provocar
respectivamente, hiperbilirrubinemia por desenvolvimento de cefalohematoma e aumento da
hemolise. Um atraso na laqueacgdo do corddo umbilical e um baixo indice de Apgar também

aumentam o risco de hiperbilirrubinemia *#.

6.1.4- Histdéria do recém-nascido: num recém-nascido com dejec¢des pouco frequentes ou
vomitos persistentes € necessario suspeitar de aumento da circulacéo entero-hepatica devido,
por exemplo, a estenose do piloro, atrésia intestinal ou doenca de Hirschsprung. Uma
diminuicdo do aporte calorico também causa hiperbilirrubinemia por aumento da circulagéo

entero-hepatica 19,
6.2- Exame fisico do recém-nascido
O exame fisico do recém-nascido ictérico deve ser feito sob luz natural ¢V,

A tonalidade ictérica da pele ndo é notdria até que os niveis de bilirrubina sérica sejam

superiores a 5 mg/dL e a sua progressdo é cafalocaudal, podendo estimar-se os niveis de

13



bilirrubina séricos através da progresséo caudal (face corresponde a 5 mg/dL, tronco proximal
a 10 mg/dL, abdémen a 12 mg/dL e palmas das méos e plantas dos pés a mais de 15 mg/dL),

embora n&o seja um método fiavel 2.

No exame fisico também é importante verificar a presenca de sinais que justifiqguem a

ictericia neonatal, tais como a presenca de cefalohematoma ou onfalite &),

6.3- Exames auxiliares de diagnostico

Os procedimentos diagndsticos que sdo geralmente utilizados na avaliacdo da ictericia

neonatal encontram-se em anexo na figura 2 9.

7 — Prevencéo da hiperbilirrubinemia grave

Para prevenir a hiperbilirrubinemia grave é importante: 1) promover o aleitamento
materno com uma frequéncia superior a 10 vezes por dia; 2) estabelecer protocolos para
identificar e avaliar a hiperbilirrubinemia; 3) determinar os niveis de bilirrubina em todos os
recém-nascidos com ictericia nas primeiras 24 horas apds o parto; 4) reconhecer que a
estimativa visual dos niveis de bilirrubina é inadequada, particularmente em recém-nascido de
raca negra; 5) interpretar os niveis de bilirrubina de acordo com a idade do recém-nascido em
horas; 6) proporcionar uma avaliacdo minuciosa para todos 0s recém-nascidos em risco antes
da alta; 7) proporcionar informacdo verbal e escrita sobre ictericia neonatal aos pais; 8)
identificar recém-nascidos pré-termo e proporcionar monitorizagao seriada, tendo em conta o
seu maior risco de desenvolver hiperbilirrubinemia grave; 9) tratar com fototerapia e
exsanguineotransfusdo quando necessario e 10) proporcionar seguimento adequado aos
recém-nascidos & 7,
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8 — Tratamento da ictericia neonatal

O tratamento da ictericia neonatal baseia-se no tratamento da patologia de base.

Nos casos em que ocorre hiperbilirrubinemia ndo conjugada, situacdo mais prevalente

e com maior frequéncia na primeira semana de vida, o tratamento consiste em:
8.1- Fototerapia

Geralmente usa-se 0 espectro de luz azul-verde (450nm) porque tem maior penetracao

na pele, tornando mais rapida a descida dos niveis de bilirrubina .

A fototerapia em recém-nascidos de termo sem factores de risco de
hiperbilirrubinemia grave deve inicia-se quando os niveis de bilirrubina as 24-48 horas forem
superiores a 15 mg/dL, superiores a 18 mg/dL as 49-72 horas e superiores a 20 mg/dL depois
das 72 horas @ 81829 gse o recém-nascido tem factores de risco como hemélise, policitemia,
hipoxémia, sépsis e acidose, a fofoterapia inicia-se quando a bilirrubina sérica as 24-48 horas
é superior a 7 mg/dL, superior a 12 mg/dL as 49-72 horas e superior a 15 mg/dL ap6s as 72

horas @Y,

Para a realizacdo de fototerapia é necessario: 1) despir o recém-nascido, expondo a
maior area corporal possivel; 2) ajustar a hidratacdo; 3) prestar atencdo a irritagdo da pele
provocada pelas fezes; 4) proteger as gonadas; 5) mudar o recém-nascido de posi¢do de duas
em duas horas; 6) avaliar sinais vitais de quatro em quatro horas; 7) proteger os olhos do
recém-nascido; 8) dosear a bilirrubina total de 12 em 12 horas e seis horas ap0s a suspensao

de fototerapia ™ e 9) colocar as luzes entre 10 a 15 cm do recém-nascido ©.
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A fototerapia ndo é in6cua e pode complicar-se com diarreia, desidratacdo e rash
maculopapular @Y. Pode aumentar as perdas insensiveis de agua, provocar lesdes da retina, a
sindrome do bebé bronzeado, obstrucio nasal pelos protectores oculares ©, queimaduras por

exposicdo aumentada e trombocitopenia *%.

8.2- Imunoglobulina humana

A imunoglobulina humana reduz a necessidade de exsanguineotransfusdo na doenca
hemolitica isoimune ®®, sendo administrada na dose de 0.5 a 1 g/kg, duas horas apds o

nascimento e, se necessario, repetida apds 12 horas ©& 9,
8.3-Exsanguineotransfusao

A exsanguineotransfusdo continua a ser o tratamento de escolha para prevenir 0s
danos neurolégicos causados pela hiperbilirrubinemia, quando a bilirrubina sérica atinge

valores préximos dos niveis téxicos “©.

Este procedimento tem como objectivo substituir a maioria dos eritrécitos circulantes
por eritrécitos de dador sem antigénios sensibilizados, sendo o volume de sangue substituido

cerca de duas vezes superior ao volume de sangue do recém-nascido ¢ 9.

A exsanguineotransfusdo em recém-nascido de termo sem factores de risco deve
inicia-se quando os niveis de bilirrubina as 24-48 horas forem superiores a 20mg/dL ou
superiores a 25 mg/dL apds as 49 horas % 2. Se o recém-nascido tem factores de risco
inicia-se quando a bilirrubina sérica for superior a 20mg/dL em qualquer altura V. Caso
ocorra uma subida de bilirrubina total superior Img/dL/hora também ¢é aconselhavel comecar

este tratamento ),

A exsanguineotransfusdo também ndo € inocua e pode complicar-se com apneia,

bradicardia, cianose, vasoespasmo, hipotermia “® embolia, enfarte, hipocalcemia,
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hipercalcemia, hemorragia, perfuracdo de vasos %, hipoglicemia ©, trombocitopenia,

arritmias ®'Y e morte em cercade 1 a5 % ©.
8.4- Outros

O fenobarbital aumenta a actividade da glucoroniltransférase, melhorando a

conjugacao da bilirrubina ®®.

Os inibidores da heme-oxigénase (Metaloporfirinas) inibem a transformacdo da

biliverdina em bilirrubina pela heme-oxigénase & 9.

Estes tratamentos ndo sdo usados de rotina na pratica clinica diaria ‘9.

9 — Conclusao

Debates e controvérsias continuam a existir para definir o limite normal ou fisiol6gico
dos niveis séricos de bilirrubina total em recém-nascidos, tendo em conta que estes sdo
influenciados pelo peso ao nascimento, estado nutricional, modo de aleitamento, raga,
variacOes genéticas, localizacdo geografica dos recem-nascidos e factores de risco de

hiperbilirrubinemia grave .

A ictericia € considerada patologica quando é evidente nas primeiras 24 horas, se 0S
niveis de bilirrubina aumentarem mais de 5 mg/dL/dia, se o recém-nascido apresenta sintomas

ou sinais de doenca sistémica ou se tem niveis de bilirrubina directa superiores a 1.5mg/dL @

3)
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O risco de neurotoxicidade em recém-nascidos é maior em situacdes associadas com
aumento da producdo de bilirrubina do que em condi¢bes associadas a diminui¢do da sua

excregdo 4.

A hiperbilirrubinemia conjugada nunca é fisioldgica, contudo ndo é tdxica para o

sistema nervoso central do recém-nascido ©.

A prevencdo da encefalopatia por hiperbilirrubinemia baseia-se na deteccdo dos
recém-nascidos em risco de desenvolver hiperbilirrubinemia grave e tratamento precoce desta

situacéo 1029,
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Legendas

Figura 1. Metabolismo da Bilirrubina (Baseado em ).

Figura 2. Exames auxiliares de diagnostico realizados em recém-nascidos com ictericia

neonatal (Baseado em %),

Quadro 1. Diagnésticos diferenciais de ictericia neonatal
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Figuras

Sistema Reticulo-endotelial

Catabolismo dos glébulos

Entropoiese ineficaz

Heme proteico

vermelhos
) Heme-oxigenase Biliverds ‘@
Sistema iliverdina
reticulo-endoteliall piyuerding reductase *
Bilirrubina
-
Albumina sérica
o Proteinareceptora
J/ Reticulo endoplasmatico liso
Circulagio entero-hepética U
N agilicrubina conjugad
Ry £ jugada
-
Ry Beta-glucuronidase
Bilirrubina
Estercobilinogéneo (minimo)
Figura 1.
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ICTERICIA NEONATAL

Determinar niveis de bilirrubina total e frac¢des conjugada e ndo conjugada

Bilirrubina conjugada
ma/dL ou >15% do total

> 15

hiperbilirrubinemia

Ponderar a realizagdo de bidpsia
hepadtica e  colangiografia  para
estabelecer a etiologia da

nomeadamente hepatite, deficiéncia de
a-1l-antitripsina, colestase, entre outros.

conjugada,

Niveis séricos de Bilirrubina
nao conjugada aumentados

Hematdcrito, contagem de
reticulécitos, grupo sanguineo, teste
de Coombs, pesquisa de anticorpos
e esfregaco de sangue periférico.

< 24 Horas

Teste de  Coombs
positivo, diminuicao do
hematocrito, aumento
dos reticuldcitos e dos
esferdcitos e anticorpos

Teste de Coombs
negativo, hematdcrito
diminuido ou normal e
reticuldcitos
aumentados/normais.

ABO e Rh positivos.
I

Doengas imunoldgicas
(Incompatibilidade
ABO ou Rh severas).

[
Doengas néo
imunoldgicas,
infeccdes.

Teste de Coombs
negativo.

> 24 Horas

Teste de Coombs
positivo, diminuicdo do
hematocrito, aumento dos
reticuldcitos e dos
esferécitos e anticorpos
ABO e Rh positivos.

Doengas imunoldgicas
(Incompatibilidade
ABO ou Rh severas).

Hematocrito diminuido e
reticuldcitos
aumentados.

Medicamentos,
defeitos enzimaticos

e da membrana dos
eritrécitos e
hemoglobinopatias.

Figura 2.

Hematdcrito Hematocrito He_matf’)c_rito,

diminuido ou aumen'faqo e reticulocitos e
normal o reticuldcitos esfregaco normais.

reticulécitos aumen_tados/ I
aumentados/normais normars. Ictericia fisioldgica,
| ictericia do
| Policitemia e aleitamento materno
Infecgao. Hiperviscosidade. € _ causas

metabolicas.
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Quadro I.

Quadros

Ictericia nos primeiros 10 dias de vida

Primeiras 24 horas “*?

Apos as 24 horas

Ictericia apos os primeiros 10

dias de vida

Doenca hemolitica
imunoldgica

e Incompatibilidade
Rh
(3,4,5,6,8,9,11,12,14,16).

e Incompatibilidade

ABO
(345,6,8,9,11,12,14,16).

Doenca hemolitica nédo
imunoldgica

e Deficiéncia de
glicose-6-fosfato

desidrogenase
(3,4,5,6,8,9,11,12,13,14,15,1

6).
e Deficiéncia da
iruvato cinase
3,6,8,9,11,12,14,15,16).
e Esferocitose e

eliptocitose

hereditarias
(3,4,5,6,8,9,11,12,14,15,16).

Sépsis (3,4,5,8,9,11,12,14,15,16).

Ictericia fisiologica
(prematuridade, hipoxia,

hipoglicemia)
(2,3,4,5,6,8,9,11,12,14,16).

Excesso de producéo de
bilirrubina
(cefalohematoma e
hemorragia do sistema
nervoso central,
policitemia, coagulopatia

intravascular disseminada)
(3,6,8,9,11,12,14,16).

Infeccdo intra-uterina/
sépsis (3,8,9,11,12,15,16);

Hiperbilirrubinemia
congénita ndo hemolitica

e Sindrome de
Crigler-Najjar 1 e Il
(3,4,6,8,9,11,12,14,16)

e Sindrome de

Gilbert
(3,6,8,9,11,12,14).

Anemia hemolitica
congénita 2.

Causas metabdlicas
(galactosemia e

tirosinemia)
(3,5,8,9,11,12,14,15,16).

Hiperbilirrubinemia néo
conjugada prolongada

Hiperbilirrubinemia
conjugada prolongada
(colestase intra e extra-hepatica,
infeccOes congeénitas,
cromossomopatias, fibrose
cistica, hapatite e deficiéncia de
[F1-antitripsin

Ictericia do aleitamento

materno
(2,3,4,5,6,8,9,11,12,16,17).

Sépsis (34,5,89.11,12,14,15,16).

Aumento da circulagéo
entero-hepatica
(obstrucéo intestinal,
atrésia do piloro)
(3,5,6,8,9,11,12,14,16).
Hemolise persistente
(incompatibilidade Rh,
deficiéncia de glicose-6-
fosfato desidrogenase e
piruvato cinase) 239

Hiperbilirrubinemia

congénita ndo hemolitica

¢ Sindrome de Crigler-
Najjar 1 e 1l
(3,4:6,8,9,11,12,14,16).

¢ Sindrome de Gilbert
(3,6,8,9,11,12,14),

Causas metabolicas

(Hipotiroidismo,

aminoacidémias,

?alactosemias)
,5,8,9,11,14,15,16).

a (3,6,12,19);)
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Anexos

D L N I R R S

D S N A

ACTA MEDICA PORTUGUESA

\S EDITO]

ACTA MEDICA PORTUGUESA

PREAMBULO

Desde que foram publicadas as Normas Uniformes para
uniformizacdo dos Manuscritos submetidos para publica-
¢do em Revistas Biomédicas The Vancouver style, desen-
volvidas pelo Comité Internacional de Redactores de Re-
vistas Médicas (CIRPM), foram largamente aceites por au-
tores e redactores. Mais de 400 Revistas tém declarado que
$6 aceitardo manuscritos se estes se conformarem com es-
tes requisitos,

Em Janeiro de 1987, um grupo de Redactores de algu-
mas revistas biomédicas de larga difusgo, publicadas em
inglés reuniram-se em Vancouver, Colémbia Britanica, ¢ es-
tabeleceram normas técnicas uniformes para manuscritos
submetidos as suas revistas. Estes requisitos, incluindo
formatos para referéncias bibliogréficas, desenvolvidos para
o grupo de Vancouver pela Biblioteca Nacional de Medici-
na, foram depois publicados no inicio de 1979. O grupo de
Vancouver evoluiu para o Comité Internacional de Redac-
tores de Revistas Médicas. Ao longo dos anos o grupo tem
revisto as normas. Mais de 400 revistas tém aceitado ma-
nuscritos preparados de acordo com as normas. E impor-
tante salientar o que estas normas implicam ¢ o que n3o
implicam. %

Em primei® lugar, as normas sdo instrugdes aos auto-
res, sobre 0 modo como devem preparar manuscritos e nfio
se destinam a dar conselhos aos redactores sobre o estilo
de publicagfo. (Mas muitas revistas tém extraido elementos
destas normas para os seus estilos de publicag#o).

Em segundo lugar, se 0s autores prepararem 0s seus
manusctitos de acordo com o estilo especificado nestas
normas os redactores das revistas comprometem-se a nfio
devolver os manuscritos para alteragGes sobre pormeno-
res de estilo.

Em terceiro lugar os autores que queiram mandar ma-
nuscritos a uma revista participante, devem seguir as NOR-
MAS UNIFORMES PARA MANUSCRITOS As revistas par-
ticipantes deverfio declarar nas suas instrug@es aos auto-
res que as suas normas estdo de acordo com as Normas
Uniformes para Mavuseamentos Submetidos a Revistas
Biomédicas e citar a versio publicada.

Esta ¢ a quinta Edigfio das Normas de Uniformizagio

que a ACTA MEDICA PORTUGUESA publica, depois des-
ta revista ter sido adquirida pela Ordem dos Médicos.

A Revista Cientifica da Ordem dos Médicos, Acta ME-
DICA PORTUGUESA, subscreve os requisitos para apresenta-
¢do de manuscrites a revistas biomédicas, elaborados pela
Comiss#o Internacional de Editores de Revistas Médicas.

INTRODUCAO

A definigiio do niimero de Secgdes em que se divide
cada ntimero da Revista Cientifica da Ordem dos Médicos,
Acta MEpica PortuGuEsa € da responsabilidade da Direc-
¢d0 da mesma.

Os artigos propostos nfio podem ter sido objecto de
qualquer outro tipo de publicagfio. As opinides expendidas
séo da responsabilidade dos autores. Os artigos publica-
dos ficardio propriedade da Acta Mipica PORTUGUESA €
ndo poderdo ser reproduzidos, no todo ou em parte, sem
prévia autorizago da Direcgfio.

Os artigos poderiio ser:

- Para publica¢iio imediata, ou s¢ja aceites sem altera-
coes;

- Para publicacio com as alteragGes propostas, ou seja
aceites apos correcgdes ou modificagdes propostas pelos
peritos au pelo Comité Redactorial aos respectivos autores
@ por estes aceites;

- Publicados sob a forma de resumo, apés prévio acor-
do dos autores;

- Sem interesse para a Acta Médica Portuguesa ou
seja recusados para publicagio.

O motivo da recusa e os pareceres dos peritos serdo
sempre comunicacdos aos autores.

MANUSCRITO

Todos os trabalhos devem ser enviados para o Director
da Acta MEpica PORTUGUESA (AMP) nas seguintes condi-
¢oes:

- serem acompanhados de uma carta de pedido de pu-
blicagdo onde conste a classificagiio do artigo de acordo
com as diferentes rubricas da AMP;

- serem acompanhado de declaracfo de originalidade ¢
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NORMAS DE PUBLICACAQ

de cedéncia de direitos de propriedade do artigo, assinada
por todos os autores;

- todos os elementos do trabalho, incluindo a
iconografia, devem ser enviados em triplicado além do ori-
ginal do trabalho (Original + Trés copias);

- no manuserito deve figurar a morada do autor respon-
sdvel pela correspondéncia;

- 0 artigo deve ser apresentado na seguinte ordem: 1 —
titulos em portugués e em inglés; 2 — autor(es); 3 — local
onde foi efectuado o trabalho; 4 — grau académico do(s)
autor{es); 5 — resumo em portugués e em inglés com pala-
vras-chave e key-words; 6 —texto; 7 —agradecimentos; § —
bibliografia; 9 — legendas, 10 ~ figuras; 11 — quadros.

As paginas devem ser numeradas segundo a sequéncia
referida atrés. No caso de haver uma segundo versdo do
artigo, este deve também ser enviada o original mais duas
copias.

TITULOSEAUTORES

Escrito na primeira pagina, o titulo deve ser o mais con-
ciso e explicito possivel. A indicagio do(s) autor(es) deve
ser feita pelo nome clinico ou com a(s) inicial(ais) do(s)
primeito(s) nome(s) seguida do apelido. Na mesma pagina
deve constar o centro onde o trabalho foi executade; o grau
académico ou cargo de cada autor, se houver mais do que
um; ofs) organismo(s), departamento(s), ou servigos hos-
pitalares outros em que o(s) autor(es) exergam a sua activi-
dade; a direccfio do autor responsavel pela correspondén-
cia.

Nota: 0 nome do(s) autor(es) s6 deve(m) constar(em)
na primeira pa’!gina.

A

RESUMO E PALAVRA-CHAVE

Na segunda pagina deve constar novamente o titulo
do artigo. A seguir deve ser redigido o resumo em portu-
gués e em inglés com respectivo titulo. Para os trabalhos
originais e revisdes, deverd compreender entre 350 2 400
palavras e cerca de 150 para os casos clinicos. Sera segui-
do de uma lista de trés a dez palavras-chave que servirfio
de base 4 indexagfo do artigo. Deve ser usada a termino-
logia que consta na lista do Index Medicus: Medical
Subject Headings (MeS.H.).

TEXTO
O texto deverd ser apresentado em portugués, s6 ex-

cepcionalmente se aceitara redac¢dio em inglés. Deve ser
dactilografado em papel A/4, a dois espagos, com mar-

gens de pelo menos 2,5 cm. Deve ser limitado a 12 paginas
para os artigos originais e revisdes e seis para casos clini-
cos.

NOS ARTIGOS ORIGINAIS

Deve ser subdividide em: infrodugdo; material ou po-
pulagdo e métodos; resultados; discussfo e conclusdes.

As abreviaturas utilizadas devem ser objecto de
especificagfio anterior. N&o se aceitam abreviaturas nos
titulos dos artigos. Os pardmetros ou valores medidos de-
vem ser expresso em unidades internacionais (S.1.Units,
the Sl for the Health Professions, WHO, 1977), utilizando
para tal as respectivas abreviaturas adoptadas em Portu-
gal. Os niimeros de um a dez devem ser escritos por exten-
s0, excepto quando tém decimais ou se usam para unida-
des de medida. Numeros superiores a dez sdo escritas em
algarismo, salvo no inicio de uma frase.

A numeracio das figuras faz-se com algarismos dra-
bes e dos quadros com numeragfo romana.

Os agradecimentos devem ser colocados no fim do
texto, antes da bibliografia.

BIBLIOGRAFIA

A bibliografia deve dactilografada em condigbes iguais
ao texto.

As referéncias devem ser classificadas e numeradas
por ordem de entrada no texto, O nimero de ordem deve
constar do texto e serfio no méximo de 30 para os artigos
originais e revisdes e 12 para os casos clinicos. Nas refe-
réncias das revistas (a), capitulos de livros editadas por
outros autores (b), ou livros escritos e editados pelos
mesmos autores (¢) devem constar.

a) Revistas: relag@o de todos os autores, excepto
se ultrapassar seis nomes. Entdio constaréo os trés primei-
ros nomes seguido de et al. O(s) nome(s) do(s) autor{es)
devem ser em maitisculas (ver exemplo), titulo do artigo,
nome da revista (utilizar as abreviaturas do Index Medicus),
ano, volume e paginas, Ex.: KLEIN LW, RICHARD AD,
HOLTJ, SMITH H, GORLIN R, TEICHHOLZ LE: Effects of
chronic tobacco smoking on the coronary circulation. J
Am Coll Cardiol 1983;1:421-6

As abreviaturas utilizadas para designar as Revistas e
Jornais mais comummerite citados encontram-se no apén-
dice das normas de para uniformiza¢io dos manuscritos
para publicago em revistas biomédicas do Comité Inter-
nacional de Editores de Revistas Médicas. S#o omitidos
nessas citagdes os artigos definidos e indefinidos e ainda
as conjungdes. Se se tratar de um resumo apresentado
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durante uma Reunifio Cientifica e publicado apenas sob a
forma de abstract deve constar tal facto sob a forma de
abst,

b) Capitulos em Livros: Nome(s) e inicial(ais) do(s)
autor(es9 do capftulo ou da contribuicdo citados. Titulo e
niamero de capitulo ou contribuigsio, Nome e iniciais dos
editores médicos, titulo do livro, cidade e nome da casa
editora, ano de publicago, primeira e dltima paginas do
capitulo: Ex.: SCHIEBLER GL, VAN MIEROP LHS,
KROVETZ LJ: Diseases of the tricuspid valve. In: Moss
Aj, Adams F, eds. Heart Disease in Infants, Children and
Adolescents. Baltimore. Williams & Wilkins 1968;134-9

¢) Livros: Nome(s) e inicial(ais) do(s) autor(es). Titulo
do livro. Cidade e nome da casa editora, ano da publica-
do, pdgina. Ex.: BERNE E: Principles of Group Treatment.
New York: Oxford University Press 1966;26.

LEGENDAS

As legendas das figuras devem ser dactilografadas a
duplo espaco em folhas separadas, numeradas em sequén-
cia depois da ultima pagina da bibliografia. Devem ser o
mais concisas possivel. As abreviaturas utilizadas nas fi-
guras sdo explicadas seguindo a ordem alfabética. As fi-
guras sdo numeradas com algarismos drabes pela ordem
em que aparecem no texto.

FIGURAS

Todas as figuras serfio enviadas em quadruplicado,
indicando no dorso, de preferéncia a lapis, o namero da
figura, as iniéiais do primeiro autor, duas ou trés palavras
significativas do titulo, e qual a parte superior € inferior da
figura.

O total de figuras ¢ quadros no deve ultrapassar os
oito para os artigos originais e os cinco para os casos
clinicos e revisdes. As figuras ou quadros coloridos, ou
08 que ultrapassem os nimeros atras referidos, serfio pu-
blicados a expensas dos autores.

As letras ou simbolos das figuras no podem ser ma-
nuscritos. De preferéncia utilizar letras decalcadas. De-
vem ter tamanho que permita uma eventual redugio da
figura sem se tornarem ilegiveis. Os esquemas, curvas,
graficos, etc., devem ser executados a tinta-da-china ou
por decalque.

Além dos originais, devem ser enviadas trés copias
fotograficas em papel brilhante e bem contrastadas com
as dimensdes 10a 12x16 a 18 cm preferenciais, jamais exce-
dendo 20x25 cm.

Os registos graficos devem ser a preto em fundo bran-

(V%)

co, reduzidos & largura de uma coluna (72 mm) e devem
conter no interior da figura as indicagdes necessarias a
sua interpretagéio. Os detalhes comentados no texto ou na
legenda devem ser visiveis, sem possibilidade de equivo-
co, prevendo uma eventual reduco.

Os autores que dispdem de material informatico pode-
rdo enviar as figuras, do artigo aceite para publicagfo, em
CD no programa photoshop ou jpeg com 300 dpi’s.

QUADROS

Devem assinalar-se no texto os lecais onde os qua-
dros devem ser inseridos. Cada quadro constard de uma
folha separada. Serfio dactilografados a espago duplo.
Teréo um titulo informativo na parte superior e serdo nu-
merados com algarismos romanos pela ordem de aparigio
no texto. Na parte inferior colocar-se-4 a explicagfio das
abreviaturas utilizadas. Deve evitar-se as linhas de sepa-
ragfo verticais e limitar a utilizagio das horizontais aos
titulos e subtitulos.

MODIFICACOES E REVISOES

No caso do artigo ser aceite apos modificages, estas
devem ser realizadas pelos autores no prazo de trinta dias.

As provas tipogréficas serfio enviadas ao(s) autor(es),
contendo a indicag@io do prazo de revisio, em fungdo das
necessidades de publicagio da Revista.

No entanto, a Direcgfio da Acta MEpica PORTUGUESA
solicita ao(s) autor(es), que o prazo para a correcgfo das
provas tipograficas, nfio deve ultrapassar os cinco dias
liteis, a contar do carimbo dos CTT..

O ndo respeito pelo prazo desobriga da aceitagiio da
revisfio dos autores, sendo a mesma efectuada exclusiva-
mente pelos servigos da Revista.

CARTAS AODIRECTOR

As cartas ao director devem constituir um comentario
critico de um artigo da revista, ndo podendo exceder as
300 palavras e um maximo de seis referéncias. As respos-
tas dos autores devem ter as mesmas caracteristicas.

NORMAS PARA O REGISTO EM SUPORTE
INFORMATICO

A Acta MEbica PORTUGUESA, solicita que o texto final
do artigo aceite para publicagfio, seja acompanhado de
uma disquete ou em CD-ROM, indicando o programa ¢
tipo de computador utilizado.
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APENDICE I — ABREVIATURAS VULGARMENTE UTILIZADAS

Quadro | - Unidades de medida e termos estatisticos Quadro I - Factores de combinacio

Abreviatura Nome ¢ factor Simbolo
Termo ou simbolo
tera - {10%) T
. . giga - (10°) G
Unidades de medida mega - (104 M
ampere A quilo - (109 k
ano a hecto - (10%) h
- deca - (10%) da
angstrom A .
b b deci - (10) d
arm centi- (10 c
cand‘ela cd mili - (10%) m
centimetro quadrado cm? micro- (10%) i
coulomb C nano - (10) B
curie Ci pico- (1013 p
desintegragiio por minuto dpm femto - (10-%) f
desintegragdo por segunde dps ato - (10-'%) a
electrio Volt eV
cquivalente Eq NORMAS PARA A APRESENTACAO DE MANUSCRITOS
farad F Quadro Il — Outras abreviaturas usuais
gauss ¢ T Abreviat imbol
srama e ermo reviatura ou simbolo
graus Celsius C acido desoxirribonucleico DNA
henry H adenosinafosfatase ADPase
hertz Hz adenosinadifosfato ADP
ioul 3 adenosinarnonofosfato (dcido adenilico) AMP
joule - .
hora h adenosinatrifosfatase ATPase
Kelvin K adenosinatrifosfato ATP
" . . L adrenocorticotrofina ACTH
fro ou atmosfera atm
metro m bacilo de Cabmette-Guérin BCG
minuto min coenzimd A coA
molar M constante de Michaelis Km
mole mol cromatografia gds-tiquido CGL
newton N diidroxifeniletilarnina doparnina
normal (concentragio) N electrocardiograrna ECG
ohm L Is) electroencefalograma EEG
osmol : osmol ':t!] o Et
A etilenadiaminatetracctato EDTA
pascal Pa X . i
uilograma ke guanosinamonofosfato (4cido guanilico) GMP
queios , = hemoglobina Hb
toques por minuto cpm logaritmo (de base 10) tog
toques por segundo cps logaritmo natural In
unidade inteenacional ul logaritmo negativo da conceniragio hidrogenionica pH
segundo s metabolismo basal (por cento) MB
semana sem metil Me
volt v peso P
veltas por minuto rpm peso por peso p/p
watts W peso por volume plvol
por !
%
72 . por cento ()
ermos estalsticos pressdo parcial de CO? PCO?
coeficiente de correlagio r pressao parcial de OF PO?
erra padrio da média EPM quociente respiratorio QR
média X radiaglio (ionizante, dose absorvida) rad
ndo significativo NS sistema nervoso central SNC
. temperatura corporal, pressio & saturagdo TCPS
niamero de observages n
robabilidade temperatura e pressdo padrdes TPP
p . o p ultravioleta uy
razdo de varidncia F volume vol
teste t de Srudent ¢ feste volume por votume volfvol
desvio padrio DP virus entéricos citopatogénicos humanos orfios ECHOQ
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ABREVIATURAS DOS NOMES DAS REVISTAS

CITADAS MAIS FREQUENTEMENTE

ActaMedica Scandinavica

Acta Médica Portuguesa

Ametican Family Physician

American Heart Journal

American Journal of Cardiotogy

Aroerican Journal of Clinical Nutrition
Aroerican Journal of Clinicat Pathology
American Jousnal of Digestive Diseases
American Journal of Diseases of Children
American Journal of Human Genetics
American Journal of the Medical Sciences
American Journal of Medicine

American Journal of Obstetrics and Gynecology
American Jousnal of Ophthalmology
Aroerican Journal of Pathology

Arocrican Journal of Physicat Medicine
Aroerican Journal of Physiology

American Journal of Phychiatry

American Jourrat of Public Health

AJR; American Journal of Roentgenology
American Journal of Surgery

American Journal of Tropical Medicine and Hygiene
American Review of Respiratory Discase
Anaesthesia

Anesthesiology

Annals of Aflergy

Annals of Internali Medicine

Annals of Otology, Rhinology and Laryngology
Laryngol

Annals of Surgery«

Annals of Thoracic Surgery

Archives of Dermatology

Archives of Environmenial Health

Archives of General Psychiatry

Archives of Internal Medicine

Archives of Neurology

Archives of Ophithalmology

Archives of Otolryngology

Archives of Pathotégy and Laboratory Medicine
Archives of Physical Medicine and Rehabilitation
Archives of Surgery

Arthritis and Rheumatism

Blood; Journal of Hematalogy

Brain; Journal of Neurology

British Heart Journal

British Journa! of Obstetrics and Gynaecology
British Journal of Radiology

British Journal of Surgery

British Medical Journal

Canadian Journal of Public Health

Canadian Medical Association Journal

Cancer

Chest

Acta Med Seand
Act Med Port

Am Fam Physician
AmHearth}

AmJ Cardiol

Am] Clin Nutr

Am ] Clin Pathol
Am Dig Dis

AmJ Dis Child
AmJ Hum Genet
AmJMed Sci
AmJMed

AmJ Obstet Gynecol
AmJ Ophthatinol
AmJ Pathol

Am ) Phys Med
Am J Physiol

A J Psychiatry
Am J Public Health
AR

Am] Surg

AmJ Trop Med Hyg
Ao Rev Respir Dis
Anaesthesia
Anesthesiology
Ann Allezgy

Ann Intern Med
Ann Otol  Rhinol

Ann Surg

Ann Thorac Surg
Arch Dermatol

Axch Environ Health
Arch Gen Psyehiatry
Arch Intern Med
Arch Neurol

Arch Ophthalmel
Arch Otolaryngol
Arch Patho! Lab Med
Arch Phys Med Rehabil
Arch Surg

Arthritis Rhewn
Blood

Brain

BrHearth

Br | Obstet Gynaeeol
BrJ Radiol

BrJ Surg

BrMedJ

Can J Public Health
Can Med Assoc )
Cancer

Chest

Circulation; Journal of the Aroerican Heart Association Circulation

Circulation Research

Clinical Pediatrics

Clinical Pharmacology and Therapeutics
Clinical Science and Molecular Medicine
Clinical Toxicology

Diabetes

DM; Discase-a-Month

Circ Res

Clin Pediatr (Phila)
Clin Phareacot Ther
Clin Sei Mol Med
Clin Toxicol
Diabetes

DM

NORMAS PARA A APRESENTACAO

DE MANUSCRITOS

Endocriralogy Endocrinotogy
Gustrognteroioy Gastroenicroiogy
Gerialrics Gerfatres

Git Gt

Humen Pathology Hurn Patho!
Investigative Radiology Invest Radiol

JAMA Joumelof e Ameriean Medical Association.— JAMA

Joumiatof Allerey and Cinical Immunoiogy J Allergy Clin Immunol
Journal of Applicd Physiology 1 Appl Physiol
Joumealof Biologicai Chemisiry 1 Biol Chem

Joumal of Bone and Joint Swgery; American Volume  J Bone Joint Strg (Am)
Journatof Bone and foint Surgery; British Vohune ] Bote foint Surg (Br) Journal
ofClinical Endocrinclogy and Mesaoolism JCinEndocrinoi Metah
Journal of Clinieal Investigation JClin Invest
Journalof Clinical Patholog}” JClin Pathol

Joumal of Expmmental Medicine JExpMed

Journal of Gerontology JGerontob

Journal of Immurology Jimmunol

Joumalof Tnfectious Diseases Jinfect Dis

Journal of Inve-stigalive Dermatology Jlnwest Dermatod
Journabof Laboratery and Clinical Medicine JLabCinMed
Joumalof Laryngelogy and Otology JLaryngol Olol
Joumatof Medical Education Ted Edue

Journafof Nervousand Mental Dise~ JNervMent Dis
Joumal of Newrosurgery TNeurosurg

Jourmal of Bathology FPathol

Journalof Pediatrics Pediatr

Journalof Physiology JPhysiol

Jourratof Thoracicand drdiovascuiar Surgery I'Thorac Cardiovase Surg
Journal of Trawm JTarm

Joumalof Urology Ul

Lacet Lael

Medicai Clinicsof North America Med ClinNorth Am
Medical etteronDrugs and Therapeutios Med Lett Drugs Ther
Medicine{Baltimore) Medicine{Baltimorc)
New Engiand Journal of Medicine NEnglJ Med- (NEJM)
Obstetricsand Gynecology Obstet Gynecol
Pedfatric Clinics of North Ameriea Pediatr Ciin North Am
Pedfatrics Peclatrics
Physiological Reviews Physiol Rev
Plasticand Reconstruetive Surgery Plast Reconstr Surg
Postgraduate Medicie Postgrad Med
ProgressinCardiovaseular Diseases ProgrCardiovasc Dis Public
HeathReports PublicHealth Rep
Rarfiviogy Radiology
Rheumatoiogy and Rehabilitation Rheumaiol Rehabii
Seminars in Roentgenology Semin Roentgenol Surgery  Suwgery

Surg Gynecology and Obsteirics Sura Gyaecol Obstel
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