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Resumo  

 

A icterícia neonatal é uma patologia extremamente frequente na população 

de recém-nascidos e em que a hiperbilirrubinemia indirecta tem o papel 

principal na encefalopatia bilirrubínica aguda e/ou crónica. Através deste 

artigo, o autor  pretende dar relevo aos aspectos principais desta patologia, 

focando a produção e eliminação fisiológica da bilirrubina, a toxicidade da 

mesma, as causas e os síndromes associados, os métodos de diagnóstico e as 

formas de tratamento. 

Palavras-chave 

Icterícia Neonatal; Hiperbilirrubinemia Indirecta 

 

 

 

Abstract 

 

Neonatal jaundice is a extremely prevalent pathology present at the new-

born infants population in which the indirect hiperbilirubinemia has a 

major role in the acute and/or cronic bilirubinic encephalopathia. Through 

this article the author intends to emphasise the main aspects of this 

pathology focusing in the physiological production and elimination of 

bilirubin, its toxicity, the causes and associated syndromes, the diagnostic 

methods and forms of treatment. 
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Introdução 

A Icterus neonatorum já vem sendo descrita desde finais do século XIX. A sua forma mais 

grave, denominada Icterus gravis, não tinha forma de ser tratada devido à falta de compreensão 

dos mecanismos subjacentes à patologia. Só em 1940, com a descoberta do grupo sanguíneo 

Rhesus, é que se começou a perceber uma parte do despoletar da Icterícia Neonatal. Nesta altura 

é desenvolvida a exsanguino-transfusão como primeiro e único meio de tratamento. A terapia 

com antiglobulina Rh-imune surge em 1968 e a partir de 1980 a fototerapia ultrapassa a 

exsanguino-transfusão como terapia de eleição para a hiperbilirrubinemia. (1) 

A hiperbilirrubinemia está presente em aproximadamente 97% dos recém-nascidos de termo. 

Actualmente define-se Icterícia Neonatal pela coloração amarela da pele e mucosas que surge 

quando os níveis de bilirrubina total sérica ultrapassam os 5mg/dL. É extremamente frequente, 

pois cerca de 67% dos recém-nascidos de termo e 80% dos prematuros ficam icterícos. (2, 3) 

A icterícia é maioritariamente benigna mas, devido ao grande potencial tóxico da bilirrubina, os 

recém-nascidos têm de ser monitorizados para se conseguir identificar aqueles que poderão 

desenvolver hiperbilirrubinemia severa e, em casos raros, encefalopatia bilirrubínica aguda ou 

kernicterus. (2-6) 

 É realmente importante passar a mensagem aos clínicos de que devem fazer uma cuidadosa 

avaliação dos sinais e sintomas, assim como dos níveis da hiperbilirrubinemia nas primeiras 24 

horas. Um acompanhamento deficitário do recém-nascido pode incorrer no aparecimento das 

manifestações clínicas ligeiras a irreversíveis por lesão do sistema nervoso central, 

principalmente nos gânglios da base e no cerebelo. (2-6) 

 

Objectivo 

Conhecimento do estado da arte sobre a Hiperbilirrubinemia Indirecta neonatal, nomeadamente, 

dos meios de diagnóstico precoce, identificação dos recém-nascidos de risco, prevenção da 

patologia e seu tratamento. 
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Métodos 

Pesquisa 

Foram pesquisados o índice bibliográfico Pubmed, o sítio de revisões científicas UpToDate e o 

sítio da Sociedade Portuguesa de Pediatria de forma a ter suficiente corpo bibliográfico para o 

objectivo pretendido. Na pesquisa foi considerado qualquer modelo de artigo científico. As 

datas de publicação restringiram-se aos últimos 5 anos (i.e. desde 2007), excepto pelo Consenso 

Nacional de Icterícia Neonatal de 2004, publicado pela Sociedade Portuguesa de Pediatria e das 

guidelines da American Academy of Pediatrics para hiperbilirrubinemia de 2004. Foram 

incluídos artigos redigidos em inglês, francês, espanhol e português por uma questão de 

facilidade ao autor.  

 

Selecção 

A selecção dos artigos a ler foi feita através da leitura dos abstracts não se considerando 

critérios de exclusão.  

Apenas foram incluídos artigos que envolvessem recém-nascidos desde o nascimento até ao 

mês de idade. 

Para a obtenção dos artigos seleccionados foi usado o Serviço de Documentação e Iconografia 

da Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, o qual tem subscrito a extensa base de 

dados da Universidade do Porto assim como artigos publicados em revistas de acesso livre. Não 

foi necessário o contacto com editoras e autores, pois o material reunido ao qual me foi 

permitido acesso total, a meu ver, foi suficiente e esclarecedor. 

 

Detalhes da pesquisa bibliográfica 

Pesquisa feita no PUBMED  no dia 28 de Janeiro de 2012. 

Foram pesquisadas entradas publicadas a partir de 2007, línguas inglesa-francesa-espanhola-

portuguesa, com o termo MeSH “Jaundice, Neonatal” e “Hyperbilirubinemia, Neonatal” no 

título ou abstract;  
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Transcreve-se aqui as duas queries refinadas:  

1. "Jaundice, Neonatal"[Mesh] AND "Hyperbilirubinemia, Neonatal"[Mesh] AND 

((English[lang] OR French[lang] OR Spanish[lang] OR Portuguese[lang]) AND "infant, 

newborn"[MeSH Terms] AND "2007/03/11"[PDat] : "2012/03/08"[PDat]) 

2. (("jaundice, neonatal"[MeSH Terms] OR ("jaundice"[All Fields] AND "neonatal"[All 

Fields]) OR "neonatal jaundice"[All Fields] OR ("neonatal"[All Fields] AND 

"jaundice"[All Fields])) AND ("neonatal hyperbilirubinaemia"[All Fields] OR 

"hyperbilirubinemia, neonatal"[MeSH Terms] OR ("hyperbilirubinemia"[All Fields] 

AND "neonatal"[All Fields]) OR "neonatal hyperbilirubinemia"[All Fields] OR 

("neonatal"[All Fields] AND "hyperbilirubinemia"[All Fields]))) NOT medline[sb] 

 

Diferenciaram-se as duas pesquisas com o objectivo de direccionar a pesquisa para artigos já 

revistos pelos termos MeSH com a primeira query e obter os artigos mais recentes mas que 

ainda não foram auditados com a segunda (eliminando o filtro por termos MeSH). 

Foram obtidos 290 artigos pela primeira pesquisa e 39 artigos pela segunda pesquisa, somando 

um total de 329. Numa primeira fase, 77 foram considerados como relevantes para o objectivo 

da monografia. Na segunda fase de análise foram tidos como relevantes 12. 

Pesquisa feita no UpToDate no dia 28 de Janeiro de 2012. 

Durante a pesquisa foi usado o filtro “Pediatric” sendo a expressão usada “Neonatal Jaundice”. 

Foram obtidos 55 tópicos. Destes, 10 foram considerados relevantes para o objectivo proposto. 

Pesquisa feita no sítio da Sociedade Portuguesa de Pediatria no dia 28 de Janeiro de 2012. 

Na pesquisa foi usada a expressão “ictericia neonatal”. 

Obteve-se 1 artigo relevante para o objectivo da monografia.  
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Resultados 

Produção da Bilirrubina 

A bilirrubina é um produto do catabolismo das proteínas do heme. Cerca de 75% a 90% da 

bilirrubina é produzida durante o processo de destruição dos glóbulos vermelhos e de 

eritropoiese ineficaz. Os restantes 10% a 25% advêm do catabolismo de proteínas que contêm o 

heme, como citocromos e catálase. (2, 6, 7) 

É formada em duas etapas, sendo a primeira através da enzima heme-oxígenase, a qual está 

localizada no baço e no fígado, que vai catalizar o processo de quebra do heme,  resultando na 

formação de monóxido de carbono e biliverdina. A segunda etapa vai consistir na conversão da 

biliverdina em bilirrubina pela enzima biliverdina redúctase, denominando-se bilirrubina não 

conjugada. (2, 6, 7) 

A bilirrubina assim formada no sistema retículo-endotelial é libertada para a circulação onde se 

vai ligar à albumina. Esta é depois transportada para o fígado, onde o hepatócito a irá processar 

conjugando-a com o ácido glucorónico, através da uridina  difosfoglucorunato 

glucoronusiltransférase (através da isoforma UGT1A1), de forma a tornar-se hidrossolúvel 

(bilirrubina conjugada). Este processo que produz diglucoronídeos e monoglucoronídeos de 

bilirrubina previne a sua toxicidade para as células e assim serão suficientementente polares 

para poderem ser excretadas pelas vias biliares ou filtradas pelos rins. (2, 6) 

 

Eliminação da Bilirrubina 

A eliminação da bilirrubina conjugada é feita pela excreção da mesma para a bíle, através da 

proteína 2 associada à resistência a multi-fármacos (MRP2), que depois segue para o intestino 

onde será transformada em estercobilinogéneos e urobilinogéneo. Esta quebra no adulto seria 

normalmente feita pelas enzimas bacterianas da flora intestinal, mas no caso dos recém-

nascidos, tal não se verifica por estas ainda não existirem de todo ou em quantidade suficiente, 

de forma a conseguirem reduzir a bilirrubina conjugada em urobilinóides. Este processo será 

então realizado pela beta-glucoronidase presente na mucosa intestinal. Após este passo, a 



 

 

novamente desconjugada bilirrubina pode ser absorvida pela parede intestinal e voltar à 

circulação, denominado como circulação entero

 

Causas da Icterícia Neonatal e Síndromes Associados

Tabela 1 compilada através de informação retirada de 

 

A icterícia neonatal pode advir de quatr

por aumento do número de eritrócitos e diminuição da semi

pela diminuição da ligação à albumina

circulação entero-hepática, deficiente captação hepática da 

diminuídos; produção excessiva de bilirrubina

extravasamento de sangue p.e. cefalohematoma

sucede no síndrome de Crigler

tirosinemia; aumento da circu

estenose do piloro, obstrução intestinal.

Na icterícia fisiológica a hiperbilirrubinemia é definida para recém

aumento de bilirrubina nos pr

novamente desconjugada bilirrubina pode ser absorvida pela parede intestinal e voltar à 

circulação, denominado como circulação entero-hepática da bilirrubina. (2, 6) 

Icterícia Neonatal e Síndromes Associados 

através de informação retirada de (2, 3) 

A icterícia neonatal pode advir de quatro processos distintos, sendo eles a icterícia fisiológica

aumento do número de eritrócitos e diminuição da semi-vida destes, transporte menos eficaz 

iminuição da ligação à albumina, conjugação e excreção menos eficazes,

deficiente captação hepática da bilirrubina devido a 

produção excessiva de bilirrubina por doença hemolítica, séps

mento de sangue p.e. cefalohematoma; diminuição da conjugação ou excreção

índrome de Crigler-Najjar tipo I e tipo II, síndrome de Gilbert,

aumento da circulação entero-hepática por icterícia do aleitamento materno

bstrução intestinal. (2, 8-11) 

Na icterícia fisiológica a hiperbilirrubinemia é definida para recém-nascidos de termo como um 

aumento de bilirrubina nos primeiros três dias até 6-8 mg/dL, estando dentro dos 
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icterícia fisiológica 

transporte menos eficaz 

menos eficazes, aumento da 

bilirrubina devido a níveis de MRP2 

sépsis, policitemia,  

gação ou excreção como 

índrome de Gilbert, galactosemia e 

cterícia do aleitamento materno, 

nascidos de termo como um 

, estando dentro dos limites 
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fisiológicos se inferior a 12 mg/dL. Para os recém-nascidos pré-termo o valor é de 10-12 mg/dL 

no quinto dia, podendo atingir 15 mg/dL sem consequências para o mesmo. (2, 3) 

 

A deficiência da glicose 6-fosfato desidrogénase, ligada ao cromossoma X q28, é a alteração 

enzimática mais comum relacionada com os eritrócitos humanos. Existem cinco classes de 

gravidade relacionados com o défice da enzima. As mais prevalentes são as formas G6PD A- e 

a G6PD Mediterrânica, pertecendo respectivamente à classe três e classe dois. Esta deficiência 

enzimática pode levar a uma rápida destruição eritrocitária, maioritariamente desencadeada por 

fármacos com grande potencial redox, infecções, cetoacidose diabética ou agentes químicos. 

Contudo a maioria dos casos neonatais ocorre sem estas interacções, o que leva a pensar que se 

deve apenas ao baixo nível de clearance bilirrubínica neonatal. (12, 13) 

 

O síndrome de Gilbert é hereditário havendo uma mutação na região promotora da sequência 

normal A[TA]6TAA do gene que codifica a bilirrubina uridinadifosfoglucuronato 

glucoronisiltransférase, levando à redução da sua produção. No caso do síndrome de Crigler-

Najjar, que é raro e autossómico recessivo, existe uma mutação num dos cinco exões que 

codificam a bilirrubina uridinadifosfoglucuronato glucoronisiltransférase, resultando em 

ausência ou produção anormal (com actividade reduzida ou nula) da mesma. É dividido em dois 

tipos, baseando-se na severidade da doença: no tipo I há associação com hiperbilirrubinemia 

severa e danos neurológicos por encefalopatia bilirrubínica e que pode resultar em kernicterus; 

no tipo II a concentração no soro de bilirrubina é bastante menor e a grande parte dos pacientes 

não terá sequelas neurológicas. (14, 15) 

 

Toxicidade da bilirrubina 

É denominada por encefalopatia bilirrubínica aguda ou kernicterus consoante as manifestações 

clínicas sejam, respectivamente, agudas ou crónicas. (3)  



 

- 10 - 

 

Existem três etapas distintas na encefalopatia bilirrubínica, sendo elas a Fase Precoce (que é 

reversível); a Fase Intermédia (poderá reverter se se actuar rápida e eficazmente); a Fase 

Avançada (irreversível). A clínica representativa de cada fase caracteriza-se respectivamente 

por ligeiro estupor, hipotonia, choro débil; moderado estupor, hipertonia, febre, choro gritado; 

coma, opistótonus, hiperextensão cervical, apneias. Pode-se ampliar este grau de especificidade 

através do estudo de ressonâncias electro-magnética cerebrais e potenciais evocados auditivos. 

A transição entre as diferentes fases supracitadas pode ser de horas a dias, mas através de 

terapêutica agressiva, poderá ser interrompida em qualquer uma delas.   (2, 11) 

 

As manifestações neurológicas de encefalopatia bilirrubínica, em recém-nascidos de termo que 

não tenham factores de risco hemolíticos, podem-se verificar para valores de bilirrubina total 

superiores a 17 mg/dL. (2, 3)  

 

Os casos existentes de encefalopatia bilirrubínica aguda e/ou kernicterus dever-se-ão a altas 

precoces (menos de 36h-48h), a recém-nascidos com aleitamento materno inadequado (com 

perda ponderal significativa) por falta de supervisão/aconselhamento médica(o) e à falta de uma 

verificação e acompanhamento mais cuidadosos quando presentes níveis mais elevados de 

bilirrubina. (2, 3) 

 

Os factores de risco major são níveis de bilirrubina sérica total na zona de alto risco à data de 

alta, icterícia nas primeiras 24h pós-parto, incompatibilidade ABO e teste de Coombs positivo, 

deficiência de glicose 6-fosfato desidrogénase, irmão que tenha necessitado de fototerapia, 

idade gestacional entre as 35 e as 36 semanas, presença de cefalohematoma e raça asiática. 

Como factores de risco minor temos a icterícia observada antes da alta, níveis de bilirrubina 

sérica total na zona de alto risco ou risco intermédio, irmão com história de icterícia neonatal, 

idade gestacional entre as 36 e as 38 semanas, idade materna superior a 25 anos, recém-nascido 

macrossómico de mãe diabética e sexo masculino. (2, 3, 16) 
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Além dos factores de risco major e minor, temos de ter em conta outros factores que potenciam 

a toxicidade da bilirrubina como a prematuridade e baixo peso, a acidose metabólica ou 

respiratória grave com pH < 7.15, uma hipóxia persistente com um Pa O2 < 40mmHg, sépsis, 

hipoalbuminémia < 2.5g/dL e aumento da bilirrubina total > 1mg/dL/h. (2, 3, 16) 

 

Métodos de Diagnóstico 

Como abordagem diagnóstica poderemos focar-nos em 5 pontos distintos: a história familiar; 

história materna; história do parto; história do recém-nascido e exame físico do recém-nascido. 

Daqui se poderá inferir respectivamente: anemia hemolítica hereditária, deficiência de alfa-1-

antitripsina, síndrome de Gilbert, síndrome de Crigler-Najjar e isoimunização; infecção 

congénita, fármacos/estupefacientes que possam interferir com a ligação albumina/bilirrubina, 

recém-nascido macrossómico; cefalohematona, hemólise pela oxitocina, policitemia, deficiente 

conjugação hepática/hemorragia intracraniana devido a um Apgar baixo, icterícia fisiológica; 

aumento da circulação entero-hepática por estenose do piloro, atrésia intestinal ou redução do 

aporte calórico; verificação de sinais que possam justificar a icterícia, como por exemplo, o 

cefalohematoma. 

Seguidamente dever-se-á verificar os níveis de bilirrubina sérica total ou transcutânea nas 

primeiras 24 horas (de oito em oito horas se possível) e verificando-se um aumento da não 

conjugada (indirecta) parte-se para testes de grupo sanguíneo, hematócrito, contagem de 

reticulócitos, teste de Coombs, pesquisa de anticorpos e esfregaço de sangue periférico. Esta 

metodologia serve para que possamos enquadrar o recém-nascido num determinado ramo de 

patologia, adequando dessa forma a terapêutica a instituir. 

Revisões de testes diagnósticos mais recentes revelam que, para detecção da concentração da 

bilirrubina através da pele, o BiliCheck® é o mais indicado, pois usa todo o espectro de luz 

visível reduzindo assim o número de análise sanguíneas apesar de em valores mais altos de 

bilirrubina subestimar o seu valor. O monóxido de carbono de fim de ciclo de respiração 

(ETCO) é também um bom método para detecção dos valores totais de produção de bilirrubina, 
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sendo um teste não invasivo (ajustado aos níveis de monóxido de carbono ambientes - ETCOc) 

que ajuda na detecção dos aumentos de produção de bilirrubina (p.e. hemólise) ou nos defeitos 

na conjugação. O maior problema do instrumento de medição do ETCOc é que ainda se 

encontra em fase de desenvolvimento e não está disponível comercialmente em todos os 

centros. (2-7, 9, 10, 17) 

 

Formas de Tratamento 

Tabela 2 compilada através de informação retirada de (2, 3, 16, 18) 

  

 

Nos dias de hoje há alguma variedade em termos de terapêutica da hiperbilirrubinemia, 

consistindo esta na fototerapia, na imunoglobulina polivalente, através da exsanguino-

transfusão, por administração de albumina e/ou terapêutica farmacológica (fenobarbital, 

clofibrato e família das porfirinas). (19) 

Tabela de Abordagem da Hiperbilirrubinemia

Horas

Iniciar Fototerapia Iniciar Exsanguino-Transfusão

Recém-nascidos sem

factores de risco

Recém-nascidos com

factores de risco

Recém-nascidos 

sem factores de 

risco

Recém-nascidos 

com factores de 

risco

≤ 24 h 10 - 12 7 - 10 20 18

25 – 48 h 12 - 15 10 - 12 20 - 25 20

49 – 72 h 15 - 18 12 - 15 25 – 30 > 20

> 72 h 18 - 20 12 - 15 25 – 30 > 20

Os valores de bilirrubina estão expressos em mg / dL
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A fototerapia é de longe o método mais usado, independentemente do tipo de 

hiperbilirrubinemia. É considerada como uma terapêutica segura devido à sua grande utilização 

nos últimos 30 anos em vários milhões de recém-nascidos. Ela actua de três formas diferentes, 

sendo a primeira através de uma isomerização estrutural que converte a bilirrubina 

irreversivelmente em lumirrubina. A lumirrubina é mais solúvel que a bilirrubina, logo não 

precisa de ser conjugada facilitando a excreção através da bíle e da urina, sendo o mecanismo 

principal da diminuição da bilirrubina total pela fototerapia. A segunda será a foto-isomerização 

da bilirrubina para um isómero menos tóxico e mais polar. Este isómero é também excretado na 

bíle sem necessitar de conjugação apesar de este processo ser reversível. A terceira termina com 

a foto-oxidação da bilirrubina em moléculas polares, incolores, que são excretadas 

principalmente na urina. Este último processo é consideravelmente mais lento e serve apenas 

para excretar uma pequena porção da bilirrubina.  

A irradiância da fototerapia é que determina a sua eficácia. Para se obter bons resultados, 

precisa-se que a dose de irradiância, em média, (ajustando para os níveis de bilirrubina totais e 

factores de risco próprios de cada recém-nascido) seja de 30 microW/cm2/nm e que o 

comprimento de onda da luz esteja entre os 425 nm e os 490 nm (luz azul-verde). Para este 

efeito usa-se ou luz fluorescente azul ou díodos emissores de luz azul, no que concerne aos 

aparelhos de maior eficácia. Aquando desta exposição deve-se proteger os olhos do recém-

nascido com uma venda opaca para prevenir dano retiniano e surgimento de nevo displásico. A 

fototerapia não precisa de reforço hídrico, devendo-se manter o aleitamento materno e no caso 

de haver alguma perda ponderal significativa usar leite de fórmula. Deve-se tentar assegurar um 

bom débito urinário porque a excreção urinária da lumirrubina é o principal mecanismo como 

supracitado. 

O início da fototerapia depende do valor de bilirrubina total, idade gestacional e presença ou 

ausência de factores de risco. Em fototerapia intensiva é de referir que passando valores de 

irradiância de aproximadamente 40 microW/cm2/nm o efeito terapêutico não aumenta, não 

sendo contudo tóxico para o recém-nascido. 
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Para recém-nascidos com uma idade gestacional ≥ a 38 semanas sem factores de risco, a 

fototerapia é iniciada quando são detectadas às 24 horas, 48 horas e 72 horas, valores de 

bilirrubina total maiores que 12mg/dL, 15mg/dL e 18mg/dL respectivamente. Nos casos de 

idades gestacionais ≥ a 38 semanas com factores de risco ou 35 semanas até 37 6/7 semanas 

sem factores de risco e para os mesmos patamares horários é iniciada com níveis de bilirrubina 

total maiores que 10mg/dL, 13mg/dL e 15mg/dL. Nos casos de recém-nascidos pré-termo, entre 

as 35 semanas e as 37 6/7 semanas com factores de risco, a fototerapia já é iniciada às 24 horas 

com níveis de bilirrubina total maiores que 8mg/dL, às 48 horas para maiores que 11mg/dL e às 

72 horas para valores superiores a 13.5mg/dL. 

Há contra-indicação no uso de fototerapia em casos de porfíria congénita, pois poderá provocar 

fotosensibilidade que pode ser grave. (2, 3, 19-22) 

A imunoglobulina intravenosa é uma terapêutica que pode ser usada concomitantemente com a 

fototerapia, nos casos de doença hemolítica imunológica, no sentido de se tentar evitar uma 

exsanguino-transfusão e diminuir o tempo de fototerapia. É perfundida num período de duas 

horas com uma dose de 0.5-1 g/Kg, podendo-se repetir após doze horas. O mecanismo pelo qual 

actua é ainda incerto, mas pensa-se que inibe a hemólise ao bloquear os receptores dos 

anticorpos eritrocitários. (2, 3, 19) 

A indicação para exsanguino-transfusão é baseada nos níveis de bilirrubina. Têm indicação 

aqueles que desenvolvem sinais de encefalopatia bilirrubínica aguda ou aqueles em que os 

valores de bilirrubina total ultrapassem em média 6 a 7 mg/dL qualquer um dos patamares 

horários para os três diferentes grupos de recém-nascidos. Nos recém-nascidos que tiveram alta 

mas que precisaram de novo internamento por causa dos níveis de bilirrubina total se terem 

aproximado ou ultrapassado os protocolados supracitados é instituída fototerapia intensiva e 

vigiada durante seis horas, após as quais, não havendo descida significativa, se passará para a 

exsanguino-transfusão.  

A exsanguino-transfusão remove a bilirrubina, os anti-corpos hemolíticos e vai corrigir a 

anemia. Os riscos da exsanguino-transfusão são representados pela possível hipocalcémia, 
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hipoglicémia, distúrbios no balanço ácido-base, hemorragia, infecção, hemólise, 

hipotermia/hipertermia e, naturalmente, aqueles implicados com o uso de produtos do sangue. 

A administração de albumina tem utilidade quando o recém-nascido tem indicação para 

exsanguino-transfusão e concomitante hipoalbuminémia. É perfundida de 1-1.5 g/Kg a 10%. 

Esta administração está baseada no rácio bilirrubina total por albumina [(mg/dL)/(g/dL)]: nas 

gestações ≥ a 38 semanas sem risco, assume-se um rácio maior que 8; nas de 35 semanas a 37 

6/7 semanas sem risco ou ≥ a 38 semanas com factores de risco, o cut off é 7.2; nas de 35 

semanas até 37 6/7 semanas de risco, assumem-se valores maiores que  6.8. (2, 3, 19) 

 

No que concerne à terapêutica farmacológica, a indução enzimática pelo fenobarbital está 

contraindicada pelos seus efeitos laterais nefastos no desenvolvimento cognitivo e na 

reprodução.  

O clofibrato, agente hipolipídico pertencente à família dos fibratos, é usado pela escola francesa, 

no recém-nascido de termo ictérico com idade inferior a três dias, numa dose única oral de 50 

mg/Kg, diminuindo a hiperbilirrubinemia e a necessidade de fototerapia, aparentemente com 

melhores resultados na não-hemolítica. O clofibrato actua activando os receptores 

peroxissomais, levando a um aumento da conjugação bilirrubínica hepática. Tem como efeito 

lateral principal a colestáse. Um maior número de ensaios clínicos randomizados com um 

seguimento a longo termo é necessário para se verificar a segurança do clofibrato e os seus 

efeitos laterais.  

O uso das porfirinas, apesar de potentes inibidores da heme-oxígenase, não foi ainda aprovado. 

A terapêutica com as mesmas irá diminuir a necessidade de exsanguino-transfusão nos recém-

nascidos que não respondam à fototerapia mas é reportada em poucos estudos. Necessita de um 

maior número de ensaios, para garantir a segurança da sua utilização. (2, 3, 19, 23, 24) 
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Discussão e Conclusão 

A Icterícia Neonatal é uma patologia frequente, pelo que devemos tentar reunir uma história 

clínica e exame físico o mais cuidadosos possível no sentido de excluir uso de fármacos 

prejudiciais ao metabolismo hepático, factores de risco hepáticos, história de alterações 

adquiridas (nomeadamente doenças hepáticas e hemolíticas), história de VIH ou até exposição a 

substâncias tóxicas. É também necessário a realização de testes laboratoriais para doseamento 

da bilirrubina sérica total e indirecta, detecção dos grupos sanguíneos e aminotransférases. É 

fundamental que o clínico promova um aleitamento materno eficaz desde o nascimento, com o 

objectivo de diminuir a circulação entero-hepática. A avaliação do risco de hiperbilirrubinemia 

potencialmente grave em todos os recém-nascidos antes da alta hospitalar e o informar o melhor 

possível os pais sobre a icterícia neonatal devem ser rotina nos serviços. A medição da 

bilirrubina transcutânea e da sérica total seriada nos recém-nascidos com icterícia detectada nas 

primeiras 24h é mandatória.  Este acompanhamento e procedimentos servem para prevenir 

casos de hiperbilirrubinemia em recém-nascidos e reduzir níveis totais de bilirrubina no soro em 

recém-nascidos com hiperbilirrubinemia severa. A fototerapia é o tratamento de eleição na 

hiperbilirrubinemia em recém-nascidos de termo e pré-termo, sendo um método seguro e eficaz 

para reduzir a toxicidade da bilirrubina e aumentar a sua eliminação.  

O risco de hiperbilirrubinemia moderada ou severa e o limite para o qual devemos intervir 

através de fototerapia intensiva e exsanguino-transfusão deverá ser baseado nos nomogramas 

elaborados pela American Academy of Pediatrics dos valores de bilirrubina acoplados aos 

diferentes graus de risco. 
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Anexo 1 - Tabelas 

Tabela 1 para diagnósticos diferenciais, compilada

Tabela 2 para a abordagem da hiperbilirrubinemia, 

Tabela de Abordagem da Hiperbilirrubinemia

Horas

Recém-

factores de risco

≤ 24 h

25 – 48 h

49 – 72 h

> 72 h

Os valores de bilirrubina estão expressos em mg / dL

compilada através de informação retirada de (2, 3) 

para a abordagem da hiperbilirrubinemia, compilada através de informação retirada de (2, 3, 16, 18

Tabela de Abordagem da Hiperbilirrubinemia

Iniciar Fototerapia Iniciar Exsanguino

-nascidos sem

factores de risco

Recém-nascidos com

factores de risco

Recém-nascidos 

sem factores de 

risco

10 - 12 7 - 10 20

12 - 15 10 - 12 20 - 25

15 - 18 12 - 15 25 – 30

18 - 20 12 - 15 25 – 30

Os valores de bilirrubina estão expressos em mg / dL

- 19 - 

 

18) 

  

Iniciar Exsanguino-Transfusão

nascidos Recém-nascidos 

com factores de 

risco

18

20

> 20

> 20
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Anexo 2 – Detalhes da Pesquisa 

Na PUBMED pesquisaram-se entradas publicadas a partir de 2007, nas línguas inglesa-

francesa-espanhola-portuguesa, com o termo MeSH “Jaundice, Neonatal” e 

“Hyperbilirubinemia, Neonatal” no título ou abstract;  

Transcreve-se aqui as duas queries refinadas:  

1. "Jaundice, Neonatal"[Mesh] AND "Hyperbilirubinemia, Neonatal"[Mesh] AND 

((English[lang] OR French[lang] OR Spanish[lang] OR Portuguese[lang]) AND "infant, 

newborn"[MeSH Terms] AND "2007/03/11"[PDat] : "2012/03/08"[PDat]) 

2. (("jaundice, neonatal"[MeSH Terms] OR ("jaundice"[All Fields] AND "neonatal"[All 

Fields]) OR "neonatal jaundice"[All Fields] OR ("neonatal"[All Fields] AND 

"jaundice"[All Fields])) AND ("neonatal hyperbilirubinaemia"[All Fields] OR 

"hyperbilirubinemia, neonatal"[MeSH Terms] OR ("hyperbilirubinemia"[All Fields] 

AND "neonatal"[All Fields]) OR "neonatal hyperbilirubinemia"[All Fields] OR 

("neonatal"[All Fields] AND "hyperbilirubinemia"[All Fields]))) NOT medline[sb] 

 

Foram obtidos 290 artigos pela primeira pesquisa e 39 artigos pela segunda pesquisa, somando 

um total de 329.  Numa primeira fase, 77 foram considerados como relevantes para o objectivo 

da monografia. Na segunda fase de análise foram tidos como relevantes 12. 

Na pesquisa feita no UpToDate foi usado o filtro “Pediatric” sendo a expressão usada “Neonatal 

Jaundice”. Foram obtidos 55 tópicos. Destes, 10 foram considerados relevantes para o objectivo 

proposto. 

Do sítio da Sociedade Portuguesa de Pediatria onde foi usada a expressão “ictericia neonatal” na 

pesquisa obteve-se 1 artigo relevante para o objectivo da monografia.  
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Apêndice – Normas de Publicação dos Arquivos de Medicina  
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