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RESUMEN

Objetivo: Determinar la correlacion entre los niveles de bilirrubina sérica y la
escala de Kramer en neonatos con diagndstico de ictericia en el servicio de neonatologia
del Hospital Regional Manuel Nufiez Butron, durante el periodo enero a diciembre
2020. Metodologia: el estudio fue de tipo observacional, analitico de corte transversal,
retrospectivo con disefio descriptivo correlacional, ingresaron al estudio 90 recién
nacidos con diagnostico de ictericia, los datos de las historias clinicas fueron
sistematizados en Microsoft Excel y SPSS 28, se utiliz6 frecuencias y porcentajes, para
describir las caracteristicas generales de la poblacién de estudio, medidas de tendencia
central y de dispersion para analizar los niveles de bilirrubina, mientras que para
determinar la correlacion se utilizd el coeficiente de correlacién de Pearson.
Resultados: Las caracteristicas méas frecuentes halladas en los neonatos ictéricos fueron
el sexo masculino con 52.2%, recién nacidos a término 88.9%, 47.8% presentaron
ictericia entre los 2 y 3 dias de vida, 80% tuvieron peso normal al nacer, 95.6% tenian
grupo sanguineo y factor Rh “O+”, 73.3% nacieron de parto eutdcico, 70% recibieron
lactancia materna exclusiva, el tipo de ictericia méas frecuente con 86.7% fue la ictericia
patoldgica, la causa mas frecuente deshidratacion y sepsis neonatal. Los niveles de
bilirrubina sérica total hallados tenian un promedio de 16.6 = 4.4 mg/dl, bilirrubina
sérica indirecta un promedio de 16 + 4.3 mg/dl, y la bilirrubina sérica directa de 0.62 +
0.3 mg/dl; el 83.3% de los neonatos tenian ictericia hasta las zonas 3 y 4 de Kramer. Se
determind que existe una correlacion positiva media entre los niveles de bilirrubina
sérica total y la escala de Kramer, con r de Pearson de 0.7312 y significativa al nivel de

0.01, por lo que se afirma con un 99% de confianza que la correlacion es verdadera.

Palabras clave: Niveles de bilirrubina sérica, escala de Kramer, ictericia neonatal
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ABSTRACT

Objective: To determine the correlation between serum bilirubin levels and the
Kramer scale in neonates diagnosed with jaundice in the neonatology service of the
Manuel Nufiez Butrén Regional Hospital, during the period January to December 2020.
Methodology: the study was observational. , cross-sectional analysis, retrospective with
descriptive correlational design, 90 newborns with a diagnosis of jaundice entered the
study, the data from the medical records were systematized in Microsoft Excel and
SPSS 28, frequencies and percentages were used to describe the general characteristics
of the study population, measures of central tendency and dispersion to analyze
bilirubin levels, while the Pearson correlation coefficient was used to determine the
correlation. Results: The most frequent characteristics found in jaundiced neonates
were male with 52.2%, term newborns 88.9%, 47.8% had jaundice between 2 and 3
days of life, 80% had normal birth weight, 95.6% had blood group and Rh "O+" factor,
73.3% were delivery eutocic, 70% received exclusive breastfeeding, the most frequent
type of jaundice with 86.7% was pathological jaundice, the most frequent cause was
dehydration and neonatal sepsis. Total serum bilirubin levels found averaged 16.6 + 4.4
mg/dl, indirect serum bilirubin averaged 16 + 4.3 mg/dl, and direct serum bilirubin 0.62
+ 0.3 mg/dl; 83.3% of neonates they had jaundice up to Kramer zone 3 and 4. It was
determined that there is a positive mean correlation between total serum bilirubin levels
and the Kramer scale, with a Pearson's r of 0.7312 and significant at the 0.01 level, so it

is stated with 99% confidence that the correlation is true.

Keywords: Serum bilirubin level, Kramer scale, neonatal jaundice
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CAPITULO |

INTRODUCCION

1.1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Una de las patologias mas comunes en el periodo neonatal es la ictericia, la cual
se define como la coloracion amarillenta de la piel y escleras en los recién nacidos
causada por el depdsito de bilirrubina en los tejidos (1), alrededor del 60% de los nifios
nacidos a término y del 80% de los prematuros presentan ictericia neonatal durante la

primera semana de vida (2).

En el siglo XXI pese al avance de la ciencia y la tecnologia en el campo de la
salud, segin la OPS el problema de casos de la ictericia en los neonatos no ha
disminuido, sobre todo en los paises de ingresos bajos y medianos (3), Africa tiene la
incidencia mas alta de ictericia neonatal severa con 668 casos nuevos por cada 10000
nacidos vivos, seguido por el Sudeste Asiatico con 107 casos nuevos por cada 10000

nacidos vivos (4).

La prevalencia también es muy variable a nivel mundial, en Estados Unidos un
estudio encontr6 55.2% de prevalencia de ictericia neonatal, en Europa los valores
oscilan entre el 6% hallado en Grecia hasta el 59% encontrado en Suecia (5). En
América del Sur se han reportado prevalencias de 17% en México, 76.3% en Bolivia y
69.2% en Chile, mientras que en Perl los pocos estudios realizados mencionan una
prevalencia alrededor del 7% (1), sin embargo, un estudio realizado en el Hospital de
Ventanilla determind que el motivo de internacion en el servicio de neonatologia por

ictericia neonatal representd el 72.9% (6).

13
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Debido a que es el principal motivo de consulta ambulatoria de la poblacion
neonatal segun la Encuesta Demografica y Salud Familiar (ENDES) (7), el médico debe
estar capacitado para el adecuado diagndstico de estos pacientes, para ello se requiere la
elaboracion de una historia clinica completa, el conocimiento de la fisiopatologia de la

bilirrubina y un soporte paraclinico que varia segun el tipo de paciente (8)

Es importante un diagndstico temprano debido a que, si la bilirrubina sérica
alcanza o incluso supera valores muy elevados, existen riesgos de complicaciones
neurologicas (9), puesto que la bilirrubina interactda con citoquinas inflamatorias lo
cual conduce a dafio celular glial y muerte neuronal (10). Actualmente, se siguen
reportando casos de secuelas neuroldgicas sobre todo en los paises en vias de desarrollo,

en los cuales constituye un problema de salud publica (11).

Desde el punto de vista clinico, el diagndstico de ictericia neonatal es evidente,
mediante la valoracion de la coloracion cutanea (12). Debido a que esta patologia tiene
una progresion cefalocaudal, Kramer elabord una escala visual para la determinacion de
las cifras de bilirrubina segln la extension cutanea de la ictericia (13); sin embargo la
Gltima guia NICE (Instituto Nacional para la Salud y la Excelencia en la Atencién)
recomienda no confiar solo en la inspeccion visual para valorar el nivel de bilirrubina en
un recién nacido con ictericia, sino se debera medir la bilirrubina sérica considerandola

como el estandar de oro para conocer el grado de hiperbilirrubinemia (14).

Los bilirrubinébmetros transcutdneos actuales han demostrado ser utiles como
instrumentos de monitoreo, sin embargo los valores que indican son aproximadamente 2
a 3 mg/dl inferiores a los de la bilirrubina sérica (15), ademas estos instrumentos no
estan disponibles en nuestros establecimientos de salud de primer nivel de atencidn,

incluso el hospital escenario del presente estudio no dispone de este instrumento en el

14
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servicio de emergencia, al cual acuden diariamente pacientes referidos por dicha

patologia.

Por ello, la escala de Kramer sigue siendo utilizada en primera instancia para
evaluar al neonato en blsqueda de ictericia y de constatar decidir si es 0 no internado o
referido a un establecimiento de salud especializado a fin de recibir el tratamiento
adecuado, sin embargo no sabemos si estamos sobrestimando o subestimando el valor
de la bilirrubina sérica de acuerdo a la zona de Kramer hallada al examinar al recién
nacido, y por ende también la intensidad y la gravedad de la ictericia como sugieren
algunos estudios actuales (16), todo lo anterior mencionado sumado a la ausencia de
estudios a nivel local que demuestren la existencia o no de la relacion entre los niveles
séricos de bilirrubina y la escala de Kramer, su utilidad en la préctica clinica, motiva el
desarrollo del presente trabajo de investigacion, el cual también aportaré datos sobre las
caracteristicas de los neonatos ictéricos acorde a nuestra realidad, para que puedan ser

aplicados en futuros estudios estadisticos.

1.2.  FORMULACION DEL PROBLEMA

¢Existe correlacion entre los niveles de bilirrubina sérica y la escala de Kramer
en neonatos con diagnostico de ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital

Regional Manuel Nufiez Butrén, enero a diciembre 2020?

1.3.  HIPOTESIS DE LA INVESTIGACION

Nula (Ho): No existe correlacion entre los niveles de bilirrubina sérica y la
escala de Kramer en neonatos con diagnoéstico de ictericia en el servicio de neonatologia

del Hospital Regional Manuel NUfiez Butrdn, enero a diciembre 2020
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Alterna (H1): Existe correlacion positiva entre los niveles de bilirrubina sérica y
la escala de Kramer en neonatos con diagnostico de ictericia en el servicio de

neonatologia del Hospital Regional Manuel NuUfiez Butrén, enero a diciembre 2020.

1.4. JUSTIFICACION

El presente trabajo de investigacion se justifica desde el punto de vista de
relevancia teorica, porque se identificaron las caracteristicas mas frecuentes halladas en
neonatos ictéricos, que podrian servir de base para un estudio epidemioldgico, ademés
se determind la correlacion entre los niveles de bilirrubina sérica y la escala de Kramer

con el proposito de contrastar los resultados con el de otras investigaciones previas.

Con respecto a la justificacion practica, los resultados del estudio podran ser
considerados para la elaboracion de una guia de préctica clinica actualizada con datos

propios del hospital.

Referente a la justificacion social, este estudio aportara datos Utiles para la salud
publica, puesto que la ictericia neonatal es una de las causas mas importantes de
morbilidad y mortalidad entre los recién nacidos (17), un diagnéstico oportuno es
necesario para evitar las secuelas neuroldgicas, por ello el presente estudio analizara si
la escala de Kramer tiene utilidad en la préctica clinica para la valoracion de la ictericia

en recién nacidos.

1.5.  OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

1.5.1. OBJETIVO GENERAL

Determinar la correlacion entre los niveles de bilirrubina sérica y la escala de
Kramer en neonatos con diagndstico de ictericia en el servicio de neonatologia del

Hospital Regional Manuel Nufiez Butron, enero a diciembre 2020.
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1.5.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Describir las caracteristicas generales en neonatos con diagndstico de ictericia en
el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufiez Butron, enero a
diciembre 2020.

e Determinar los niveles de bilirrubina sérica en neonatos con diagnostico de
ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Ndfiez
Butron, enero a diciembre 2020.

e Identificar las zonas de Kramer en neonatos con diagndstico de ictericia en el
servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufiez Butron, enero a
diciembre 2020.

e Analizar la validez y utilidad clinica de la escala de Kramer en neonatos con
diagnostico de ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional

Manuel Nufiez Butron, enero a diciembre 2020.
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ﬂ. UNIVERSIDAD

CAPITULO II
REVISION DE LITERATURA

2.1. ANTECEDENTES

2.1.1. ANIVEL INTERNACIONAL

Ekwochi, et al. en el afio 2018 en Nigeria realizaron un estudio en el cual
buscaron correlacionar el nivel de bilirrubina sérica total (BST) con algunos pardmetros
clinicos y de laboratorio en recién nacidos ingresados por ictericia neonatal en el
Hospital Docente de la Universidad Estatal de Enugu, el tipo de investigacion fue
descriptivo y analitico, se tom6 una muestra de 83 neonatos, en cada uno de ellos el
nivel de ictericia en la piel fue evaluado con la escala de Kramer, y posteriormente se
extrajeron muestras de sangre para las estimaciones de bilirrubina sérica, los datos se
analizaron mediante la prueba t de student y la correlacién de Pearson, en cuanto a los
resultados se descubrid que las zonas de Kramer 4 y 5 fueron mas frecuentes con 21% y
32% respectivamente; la media de BST fue de 307,7 + 145,2 umol/L; los recién nacidos
de sexo femenino, prematuros, con peso al nacer <2,5 kg tuvieron un nivel medio de
bilirrubina total mas alto; por otra parte los neonatos que presentaron ictericia en una
ubicacion mas caudal del cuerpo tuvieron un nivel medio significativamente mayor de
bilirrubina total, 122 + 34,6 umol/L para la presentacion de zona 1 de Kramer, 164 +
21,8 umol/L para la zona 2 , 246 + 37,0 umol/L para la zona 3, 311 + 52,9 umol/L para
la zona 4 y 462 + 130 umol/L para la zona 5, ademas el estudio mostrd que, por cada
descenso regional en el nivel cutdneo de ictericia, el nivel de bilirrubina aumenta
aproximadamente en un factor de 90 umol/L; concluyendo el nivel cutdneo de ictericia
se correlaciond significativamente con el nivel de bilirrubina sérica total con r de

Pearson de 0.818 y valor p = 0.001 (18).
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Aprillia, et al. en Indonesia afio 2017, realizaron un estudio titulado “Sensitivity,
Specificity, and Accuracy of Kramer Examination of Neonatal Jaundice: Comparison
with Total Bilirubin Serum” el cual fue de tipo descriptivo y transversal, la muestra
estuvo conformada por 102 recién nacidos, cada examen se realizd una vez en cada
recién nacido e incluy6 la aplicacion de la escala de Kramer seguida de un examen de
laboratorio para determinar los niveles de bilirrubina sérica total, los datos se
procesaron y se empled la prueba chi-cuadrado; en cuanto a los resultados 60,8%
pertenecieron al sexo masculino, la edad gestacional del 97,1% fue a término, la edad
media fue de 3,47 £ 3,77 dias, no se halld relacion entre las caracteristicas neonatales
mencionadas con los resultados del examen clinico o con la bilirrubina sérica total. Sin
embargo, la evaluacién visual de la ictericia neonatal obtuvo un valor de sensibilidad
del 76,92%, un valor de especificidad de 89,47% y un valor de precision de 86,27%

(19).

Urefa en el afio 2016 en Ecuador investigd la relacion que existe entre la escala
de Kramer con los valores de bilirrubina sérica, el trabajo de investigacion fue de tipo
cuali-cuantitativo, analitico, observacional y transversal, se utiliz6 la informacién
procedente de las historias clinicas de los neonatos hospitalizados en el Hospital
General Isidro Ayora de la Cuidad de Loja, la muestra estuvo conformada por 80
neonatos, de los cuales 54% fueron de género masculino, 78% fueron recién nacidos a
término, también predominaron las zonas de Kramer 3 y 4 con 44% y 31%
respectivamente, ademas de valores de bilirrubinas entre 8 a 16 mg/dl y de 10 a 18
mg/dl correspondientemente, determinando que, si existio relacion del 77% entre la

escala de Kramer y los valores séricos de bilirrubina (20).
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Lara en Ecuador afio 2016, en su estudio describié la relacion entre la ictericia y
los valores de bilirrubina sérica en los recién nacidos en el Hospital Isidro Ayora de
Loja. El disefio de investigacion fue observacional, descriptivo y prospectivo, la
muestra estuvo integrada por 70 hijos de madres hospitalizadas en la sala de alojamiento
conjunto, se entrevistd a la madre y se evalué a cada neonato utilizando la escala de
Kramer, en cuanto a los resultados 67% de los recién nacidos presentaron ictericia hasta
la zona 1 de Kramer, el 14% hasta la zona 2 de Kramer con valores de bilirrubina sérica
de 7.68 a 8.70 mg/dl, el 19 % restante hasta la zona 3 de Kramer con valores de
bilirrubina de 8.00 a 16.75 mg/dl, ademés en el 94 % de los recién nacidos la ictericia
aparecié durante el segundo de vida y solo el 33 % de los neonatos que tuvieron

ictericia hasta las zonas 2 y 3 de Kramer ingresaron al Servicio de Neonatologia (21).

Yanez en el afio 2016 en Ecuador, realiz6 un trabajo de investigacion cuyo
objetivo principal fue determinar las causas e incidencia de hiperbilirrubinemia neonatal
y su correlacion con la escala de Kramer en el Servicio de Neonatologia del Hospital
Leon Becerra Camacho. El disefio de estudio fue observacional, descriptivo y
retrospectivo, se realizé con una muestra constituida por 986 neonatos ictéricos, en los
resultados se report6 una incidencia del 7%, el 76% fueron de género masculino, el 71%
fueron recién nacidos entre 35 a 37 semanas de gestacion, también hubo una mayor
frecuencia de neonatos con peso menor a 1500 gr., se concluyd ademas que no existe
asociacion estadisticamente significativa entre el nivel de bilirrubina sérica total y la

escala de Kramer (22).

Leodn en el afio 2015 en Ecuador, realizé un estudio titulado “Aplicacion de la
escala de Kramer en neonatos hiperbilirrubinémicos en el Hospital Le6n Becerra

Camacho afio 2014”, el estudio fue de disefio observacional, analitico y retrospectivo, se
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revisaron las historias clinicas de los neonatos y se pudo observar que de la poblacion
de estudio conformada por 1680 recién nacidos el 7%, es decir 122 recién nacidos,
presentaron ictericia neonatal, de los cuales 86 fueron de sexo masculino y 39 de sexo
femenino, 79 fueron neonatos pretérmino, 29 a término y 14 postérmino, ademas que 79
(65%) tuvieron un peso al nacer menor de 1500g, estos Ultimos fueron mas propensos a
desarrollar ictericia neonatal, la investigacion no hall6 una asociacién estadisticamente

significativa entre los valores séricos de bilirrubina total y la escala de Kramer (23).

Campo, et al. en Cuba afio 2012, en su estudio realizé una comparacion entre la
escala de Kramer y la medicion de bilirrubina total en muestras sanguineas de los
neonatos ictéricos, el disefio de la investigacion fue analitica, observacional y
transversal, realizada en el Hospital Gineco-obstétrico Docente de Guanabacoa, de 518
nacidos durante el periodo de estudio 86 desarrollaron ictericia, se obtuvo como
resultados que segun la edad gestacional el 80.2% fueron recién nacidos a término, de
igual forma segun el peso corporal predominaron los recién nacidos con peso normal
con 87.2%, se hall6 una mayor frecuencia de la zona 4 de Kramer con un 33.7%,
seguido de la zona 3 con 24.4%, también un 45.3% de neonatos ictéricos tuvieron
valores de bilirrubina sérica total entre 10 a 12 mg/dl, se determind que si existio

relacion entre los dos métodos de evaluacion de la ictericia neonatal (24).

Ortiz en el afio 2010 en Ecuador, realiz6 un trabajo de investigacion titulado
“Ictericia clinica en neonatos y correlacion con valores séricos de bilirrubina en el
Hospital José Maria Velasco”, tuvo un disefio descriptivo, correlacional, transversal y
retrospectivo, realizada en 40 neonatos con diagndstico de ictericia, para analizar la
correlacion se utilizd la férmula de Spiegel. En la investigacién se hallé mayor

frecuencia de neonatos de sexo femenino con 55%, nacidos de parto eutdcico 87%,
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recién nacidos a término 90%, durante el primer dia de vida 35% de los neonatos
presentaron ictericia, siendo la causa mas frecuente la incompatibilidad de grupo
sanguineo, 53% recibié fototerapia simple mientras que el tiempo promedio de
permanencia en fototerapia fue de 3 dias, finalmente al relacionar el nivel corporal de
ictericia segun la escala de Kramer y los niveles séricos de bilirrubina obtenidos por
laboratorio no hubo una correlacion estadisticamente significativa debido a que el valor

p obtenido fue 0.481 (25).

Jiménez, et al. en México afio 2010 realizaron un estudio observacional,
descriptivo, prospectivo y de corte transversal, donde compararon la evaluacioén clinica
de la ictericia con los valores de bilirrubina sérica y transcutanea en recién nacidos
hospitalizados en el servicio de neonatologia de la Clinica de Especialidades de la
Mujer, al analizar los resultados se pudo observar que de 130 neonatos, los cuales
conformaron la poblacion total de estudio, el 56.2% eran de sexo masculino,
presentaron tiempo de vida promedio de 3.5 £ 5 dias, con edad gestacional con media
de 37.9 + 1.87 semanas, en cuanto a la correlacion de la bilirrubina total con la escala de
Kramer valorada por el médico fue estadisticamente significativa ya que se obtuvo un
coeficiente de correlacion r = 0.827, con valor p < 0.000, ademas de un coeficiente de
determinacion r2 = 0.6839 lo que quiere decir que 68.4% de la varianza de la escala de

Kramer es explicada por el nivel de bilirrubina total (26).

2.1.2. ANIVEL NACIONAL

Figueroa en Pucallpa afio 2021, realizé un estudio titulado “Relacion entre la
escala visual de Kramer y los niveles de bilirrubina en neonatos atendidos en el Hospital
Il de Essalud Pucallpa en el periodo 2017-2018” el trabajo fue cuantitativo, analitico,

retrospectivo y transversal, la muestra fue conformada por 214 recién nacidos. En los
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resultados, segun la escala de Kramer 37.4% tuvieron ictericia en la cabeza y cuello, el
39.7% presentaron ictericia hasta el ombligo, 11.7% hasta las rodillas, el 7% hasta los
tobillos y el 4.2% ictericia palmo-plantar, también segin el nivel de bilirrubina en
sangre se hallé que de 5 a 12 mg/dl de bilirrubina hay 80 neonatos a término y 1
prematuro; de 12 a 16 mg/dl hay 102 neonatos a término y 7 prematuros; de 16 a 18
mg/dl hay 8 neonatos a término y 12 prematuros y con mas de 18 mg/dl de bilirrubina
hay 2 neonatos a término y 2 prematuros; 56 neonatos presentaron incompatibilidad de
grupo sanguineo, 20 neonatos presentaron sepsis, 32 tuvieron antecedentes de ingesta
materna de medicamentos y 85 tuvieron lactancia materna exclusiva, para evaluar la
relacion entre la escala de Kramer y los niveles de bilirrubina se utilizé la prueba chi-
cuadrado la cual demostrd que si existia una relacion significativa con un valor p =

0,000 (27).

Durénd en el afio 2020 en Tacna realizé un estudio el cual tuvo como objetivo
determinar el grado de correlacion y el nivel de concordancia entre la escala de Kramer,
bilirrubina sérica y transcutanea en el diagndstico de ictericia neonatal en el Hospital
Hipdlito Unanue. EIl estudio fue analitico, correlacional y prospectivo, el total de la
poblacion fue de 125 neonatos ictéricos, del cual se consideré una muestra de 34
neonatos. En cuanto a las caracteristicas méas frecuentes halladas fueron neonatos a
término con 76.5%, neonatos con peso dentro del rango normal 73.5% Yy con
incompatibilidad ABO un 17.6%. Se concluy6 también que la escala de Kramer y el
resultado de bilirrubina sérica presentaron un alto grado de correlacion con r de Pearson
de 0,892 y valor p <0.005, ademas de una concordancia considerable con un indice de

Kappa de 0,742 y buena significancia con p<0.005 (28).
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Mamani en el afio 2019 en Abancay en su estudio buscd identificar el grado de
correlacion entre los niveles de bilirrubina transcutanea, sérica y la escala de Kramer en
recién nacidos ictéricos del Hospital Regional Guillermo Diaz de la Vega, la
investigacion tuvo un disefio analitico, retrospectivo, correlacional y transversal, en el
cual participaron 120 recién nacidos ictéricos, cuyas caracteristicas halladas fueron
76.7% tuvieron un peso normal al nacer, 57.5% nacieron de parto eutécico, un 48.3% de
las madres tuvieron una edad comprendida entre 20 a 29 afios, el grupo sanguineo y
factor Rh tanto de la madre como del recién nacido que mas predominé fue O+ con
86.7% y 57.5% respectivamente, el 38.3% tenia entre 25 a 48 horas de vida cuando se
presentd la ictericia, ademas el diagnostico de ictericia multifactorial estuvo presente en
el 50%; también se obtuvo una correlacion positiva media entre los valores séricos de
bilirrubina y la escala de Kramer hallandose un coeficiente de correlacion r de Pearson

de 0.500 y r de Spearman de 0.419 ambos con valor p=0.000 (29).

Coaguila en el afio 2016 en Tacna, realizd un trabajo con el objetivo de
identificar la correlacién entre la bilirrubinemia sérica, transcutanea y clinica en los
recién nacidos ictéricos del Hospital Hipolito Unanue, el tipo de estudio fue
retrospectivo, correlacional y transversal, de una poblacidon total de 3423 recién nacidos
se estudi6 a 114 recién nacidos que presentaban ictericia, en los resultados se obtuvo
que la incidencia de ictericia neonatal fue 4.9%, las caracteristicas con mayor frecuencia
fueron: sexo femenino con 57% , un 74.6% de neonatos tuvieron peso al nacer entre
2500 a 4000 gr, también se observd que 86.8% eran recién nacidos a término, el tipo de
parto fue por cesarea en un 51.8%, en cuanto a la escala de Kramer, las zonas 3 'y 2
predominaron con 47.4% y 36.8% respectivamente. En cuanto a la correlacion entre los

niveles de bilirrubina sérica y la escala de Kramer se hall6 un coeficiente de Pearson
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r=0.679 y un coeficiente de Spearman r=0.629, ambos con valor p=0.000 es decir existe

una correlacion positiva media entre ambas variables (30).

2.2. MARCO TEORICO

2.2.1. NEONATO

Se define neonato como “nacido vivo de una gestacion, cuya edad abarca desde
el momento de nacimiento hasta los 28 dias de edad” (31). La OMS menciona que
durante este periodo acontecen el 40 % de todas las muertes de nifios menores de cinco
afios (3). De hecho, a nivel mundial, alrededor de 2.6 millones de nifios mueren en el
primer mes de vida, con aproximadamente 7.000 recién nacidos que mueren cada dia, la

mayoria de los cuales ocurren dentro de la primera semana de vida (32).

2.2.2. HIPERBILIRRUBINEMIA

La hiperbilirrubinemia es un concepto bioquimico que indica el incremento de la
bilirrubina sérica por encima de los valores normales, puede ser a predominio de
bilirrubina directa o indirecta, mientras que la ictericia es un concepto clinico que hace
referencia a la coloracién amarillenta de piel y mucosas causada por hiperbilirrubinemia
(33). Clinicamente se observa en el RN cuando los valores de bilirrubina sérica exceden
los 4 - 5 mg/dl (11). La peculiaridad de la ictericia neonatal es su progresion
cefalocaudal a medida que aumentan los niveles de bilirrubina sérica, por ello la

valoracion visual de la coloracion del RN es dtil para estimar el grado de ictericia (34).

La ictericia en el RN constituye uno de los diagnésticos mas frecuentes en el
periodo neonatal, y la causa mas comun de reingresos hospitalarios (5), sin embargo, en
la mayor parte de los casos resulta ser fisiologica y se produce debido al incremento de
la bilirrubina por destruccion de los hematies fetales, ademas de la limitacidn transitoria

de su conjugacidn, suele ser un cuadro benigno y autolimitado (11).
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2.2.2.1 ETIOLOGIA

El metabolismo de la bilirrubina, en el neonato, se halla en una etapa de
transicion entre la fase fetal, en la que la placenta es la via principal de eliminacién de la
BNC vy la fase adulta en la que la BC es excretada por los hepatocitos hacia los
canaliculos biliares y posteriormente eliminada por el aparato digestivo (2). Las causas
de la ictericia neonatal se pueden clasificar en dos grupos, dependiendo de si se

encuentra elevada la fraccion indirecta o directa de la bilirrubina (13):

Hiperbilirrubinemia no conjugada: aparece en los siguientes casos:

1. Fisiologica.

2. Por aumento de produccion de bilirrubina:

. Con test de Coombs directo positivo (anticuerpos maternos sobre células
del nifio): incompatibilidad Rh se da cuando la madre tiene factor Rh negativo y el
recién nacido Rh positivo; incompatibilidad ABO se produce cuando el grupo
sanguineo de la madre es “O” mientras que el recién nacido tiene grupo “A” o “B”’.

. Con test de Coombs directo negativo: déficit de enzimas eritrocitarias
como déficit de G6PHD (glucosa-6-fosfato-deshidrogenasa), alteraciones morfoldgicas
de los glébulos rojos ejemplo esferocitosis, eliptocitosis, dianocitos y
hemoglobinopatias como talasemias.

. Reabsorcion de sangre  extravascular:  hematoma  subdural,
cefalohematoma e ingesta de sangre materna en el momento del parto.

. Policitemia por clampaje tardio del corddn, transfusion materno-fetal y
transfusion feto-fetal.

3. Por alteracion en la conjugacion hepatica de la bilirrubina:
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. Alteraciones hereditarias en el metabolismo de la bilirrubina: sindrome

de Crigler - Najjar tipo 1 y II.

. Hiperbilirrubinemia indirecta familiar transitoria (sindrome de Lucey -
Driscoll).
. Sindrome de Gilbert (existe una disminucion de la capacidad de

captacion de bilirrubina indirecta por el hepatocito).

. Hipotiroidismo y prematuridad.

4. Por alteracion en la circulacién enterohepética de la bilirrubina:

. Ictericia por leche materna en RN bien hidratado: hiperbilirrubinemia
benigna, que aparece después de los primeros 5 a 7 dias de vida y puede ser prolongada
(hasta 12 semanas), se considera que es causada por la concentracién elevada de beta-
glucuronidasa en la leche materna que provoca aumento de la desconjugacion y
reabsorcién de la bilirrubina.

. Ictericia de inicio precoz por problemas con la lactancia materna: inicia
durante la primera semana de vida a causa de hipogalactia 0 mala técnica de lactancia,

cursa ademas con baja de peso y deshidratacién (13,35).

Hiperbilirrubinemia conjugada: se da cuando la bilirrubina directa es
mayor de 2 mg/dl y/o mayor del 20% de la bilirrubina total, puede aparecer

en.

. Infecciones: sepsis, infeccion del tracto urinario, infeccién congénita por
citomegalovirus.

. Enfermedad biliar extrahepatica por ejemplo quiste de colédoco, atresia
biliar extrahepaética.

. Enfermedad biliar intrahepatica: hipoplasia de los conductos biliares
intrahepaticos (sindrome Alagille).
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. Enfermedad hepatocelular: enfermedades genéticas y metabdlicas como
déficit de alfa-1-antitripsina, fibrosis quistica, galactosemia, hipotiroidismo, sindromes
de Rotor y de Dubin - Johson.

. latrogénica: por ejemplo, colestasis debido a nutricion parenteral
prolongada y secundaria a antibidticos como ceftriaxona.

. Hepatitis neonatal de causa idiopética.

. Hipoxia o shock (13).

2.2.2.2 FISIOPATOLOGIA

Definicion de bilirrubina

La bilirrubina es un pigmento amarillo-anaranjado que resulta del catabolismo
del grupo hemo de diversas proteinas, en especial de la hemoglobina (36).
Primeramente, el grupo hemo es degradado por un complejo enziméatico formandose
biliverdina, la cual es reducida a BNC o indirecta que es insoluble en agua, se une a la
albimina y es transportada hacia el higado, en donde por medio de la adicion de grupos
glucurdnido se convierte en BC o directa, hidrosoluble, la cual es excretada a traves de

la bilis o también por via renal (37).

Bioquimica y metabolismo de la bilirrubina

La estructura quimica de la bilirrubina consiste en una cadena lineal de 4 anillos
pirrélicos, la cual presenta varias formas isoméricas siendo la Bilirrubina IXa la mas

abundante representando aproximadamente un 99% (37).

Catabolismo del hemo: ElI grupo hemo, proviene principalmente de la
hemoglobina liberada en la destruccion de los globulos rojos senescentes esto

comprende un 80 a 85%, mientras que el 20% restante proviene de la eritropoyesis
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ineficaz y de otras proteinas como la mioglobina, los citocromos y peroxidasas que
también presentan en su estructura un grupo hemo (38). Este grupo es convertido por la
accion de la enzima hemo-oxigenasa en una molécula llamada biliverdina, ademas se
produce mondxido de carbono y hierro libre , posteriormente la biliverdina es reducida
por la enzima biliverdina reductasa originando bilirrubina, mientras que el hierro libre
es transportado en la sangre por la transferrina hacia la médula 6sea para la formacién
de nueva hemoglobina y produccion de nuevos hematies, o al higado y otros tejidos

para almacenarlo unido a la ferritina (38,39).

Transporte de la bilirrubina: La BNC producida a partir de la reduccion de la
biliverdina, se une a la albumina lo que previene su isomerizacion y posibilita su
traslado por la circulacion hasta el higado. La albimina mantiene a esta bilirrubina en el
espacio vascular, previniendo asi su depdsito en tejidos extrahepaticos como el cerebro

(37).

Captacion de la bilirrubina: La BNC circulante se separa de la albimina e
ingresa al hepatocito a través de su polo sinusoidal, siendo las proteinas de transporte de
aniones organicos (OATP) 1B1 y 1B3 responsables de este proceso. En el interior del
hepatocito, la bilirrubina se une a proteinas solubles conocidas como ligandinas o

proteinas Y, que impiden el reflujo de la bilirrubina hacia el plasma (38).

Conjugacién de la bilirrubina: Este proceso se da en el reticulo endoplasmico
liso de la célula hepatica, la bilirrubina se conjuga con el &cido glucurénico mediante la
accion de la UDPG-T y se forman glucurénidos de bilirrubina, obteniéndose asi la
Ilamada bilirrubina directa o conjugada que se caracteriza por ser soluble en agua y no
difundir a través de las membranas celulares (38). Se han descrito polimorfismos del

gen UGT-1A1 que disminuyen la expresion de la enzima UDPG-T, en las poblaciones
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occidentales se ha detectado con mas frecuencia la mutacion del box-TATA de este gen

en el sindrome de Gilbert. (40).

Excrecion de la bilirrubina: La BC vuelve al citosol del hepatocito, donde se
difundird al polo canalicular para la secrecion a la bilis, proceso mediado por un
transportador apical dependiente de ATP (ABCC2) antes denominada proteina 2 de
resistencia multiple a farmacos, o al polo sinusoidal para su secrecién al plasma, de
donde es recaptada por los mismos transportadores OATP1B1/3 (39). Alrededor de un
25% de la bilirrubina excretada via biliar forma parte de la recirculacion enterohepaética,
sin embargo, el resto de la BNC que constituye la mayor parte, es reducida por la flora
microbiana intestinal hacia urobilindgenos, los cuales se oxidan y forman los pigmentos
biliares estercobilina, mesobilina y urobilina, productos que confieren el color

caracteristico de la orina y las heces (36).

Metabolismo de la bilirrubina fetal

En el feto, a partir de las 12 semanas la bilirrubina estad presente en liquido
amnidtico, sin embargo, entre las 36 a 37 semanas de gestacion desaparece (11). No
obstante, esta puede aumentar en las Ultimas semanas si hay hemolisis u obstruccion
intestinal inferior a los conductos biliares (40). La reduccién de la actividad de UDPG-
T, la disminucion del flujo sanguineo hepatico y los niveles bajos de la enzima
ligandina hepatica limitan la conjugacion de la bilirrubina en el feto, por ello la mayor
parte de la BNC se elimina por la placenta hacia la circulacion materna, mientras una
escasa fraccion de BNC excretada hacia el intestino fetal es hidrolizada por la B-

glucuronidasa y se reabsorbe (38).

En el recién nacido, el 75% de la bilirrubina se genera por la destruccién de sus

hematies en el sistema reticulo endotelial, y secundariamente el 25% restante se produce

30

repositorio.unap.edu.pe

No olvide citar adecuadamente esta tesis
.|



. UNIVERSIDAD

NACIONAL DEL ALTIPLANO
Repositorio Institucional

por la eritropoyesis inefectiva y el metabolismo de otras proteinas que contienen un
grupo hemo (11). La hemoxigenasa actla sobre este grupo hemo generando biliverdina,
la cual mediante la enzima biliverdina reductasa se transforma en BNC, que es

liposoluble y altamente toxica en su forma libre (39).

Posteriormente dos moléculas de BNC se unen a la albimina, siendo la primera
unién fuerte, mientras que la segunda union labil pudiéndose separar ante determinados
factores clinicos como acidosis, hipoxemia, deshidratacion, algunos farmacos como
estreptomicina, ibuprofeno, cloranfenicol, sulfisoxazol, y acidos grasos en la
alimentacion parenteral que compiten por el sitio de union a la albumina, por lo cual

pueden desplazar a la bilirrubina permitiendo que esté libre en la circulacion (11).

Una vez llegado al hepatocito, la bilirrubina se disocia de la albumina y es
captada por las ligandinas o proteinas Y, cuyos niveles son bajos los primeros dias de
vida del RN, estas proteinas transportan a la BNC hacia el reticulo endoplasmatico liso
donde actua la UDPG-T produciéndose la conjugacion y dando como producto final un
compuesto hidrosoluble, la bilirrubina directa o conjugada, que posteriormente es
excretada hacia los canaliculos biliares, vesicula biliar y luego al intestino, donde las
bacterias la transforman en urobilin6genos; sin embargo la ausencia o escasa flora
bacteriana en el neonato, el inadecuado transito intestinal y la enzima B-glucuronidasa
presente ademas en la leche materna produce nuevamente una desconjugacion de la
bilirrubina la cual es reabsorbida por el intestino, incrementando de esta forma la

circulacion enterohepatica (11,17,35).

Toxicidad de la bilirrubina

Los mecanismos por los cuales la bilirrubina produce los efectos toxicos son:
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. Inhibe la sintesis de ADN, ARN o proteinas de varios tipos celulares

. Desacopla la fosforilacion oxidativa en las mitocondrias reduciendo la
produccion de ATP

. Inhibe la actividad de la proteina quinasa C, proteina quinasa dependiente de
AMPc, de las enzimas hidroliticas, deshidrogenasas y de la cadena de transporte de

electrones (40).

En la barrera hematoencefélica los mediadores quimicos y transportadores
desempefian un papel importante en el ingreso de la bilirrubina a las células
del sistema nervioso central, en cultivos de células se ha observado que este
pigmento impide la arborizacién neuronal e induce la liberacion de

citoquinas proinflamatorias por parte de la microglia y los astrocitos (41).

Estos efectos tdxicos pueden ser prevenidos con la unién de la bilirrubina a
la albumina, por consiguiente, la concentracion de albdmina en el recién
nacido, asi como los desplazamientos de su sitio de unién por otros ligandos,
tiene relevancia en la fisiopatologia de la lesion neurolégica (39). Existen
dos fases en la neurotoxicidad de la bilirrubina, una temprana y aguda que es
reversible si el pigmento es removido, y otra lenta y tardia cuyos efectos son

irreversibles (11).

Encefalopatia bilirrubinica aguda:

Se describen 3 fases en su presentacion clinica:

. Fase precoz: se presenta con hipotonia, letargia y succion débil.
. Fase intermedia: se observa irritabilidad, estupor e hipertonia.
. Fase avanzada: aparece opistotonos e hiperextension del cuello méas llamativa,

Ilanto agudo, fiebre, apnea, coma, convulsiones y muerte (13).
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Encefalopatia bilirrubinica crénica o kernicterus:

Indica deposito patolégico de la bilirrubina en estructuras cerebrales como los
ganglios basales, hipocampo, cerebelo y nicleos del tronco encefélico. Lo que ocasiona
un dafio neuroldgico permanente, se observan trastornos del neurodesarrollo, paralisis

cerebral coreoatetdsica y neuropatia auditiva (desde hipoacusia hasta sordera) (13).

2.2.2.3 FACTORES DE RIESGO

Los principales factores de riesgo para el desarrollo de hiperbilirrubinemia grave

son:
. Ictericia visible en el primer dia de vida.
. Incompatibilidad de grupo sanguineo / otras enfermedades hemoliticas

conocidas (déficit de glucosa-6-fosfato deshidrogenasa).

. Prematuridad.

. Antecedente de hermano ictérico que requiri6 fototerapia.

. Cefalohematoma o hematomas importantes.

. Lactancia materna exclusiva, sobre todo si es deficiente y existe una pérdida

excesiva de peso.
. Raza asiatica (2).

2.2.2.4 DIAGNOSTICO

Como en toda patologia, el estudio de un paciente comienza con la elaboracion
de una historia clinica detallada tomando en cuenta en la anamnesis los factores de
riesgo, seguidamente una exploracion fisica completa y examenes complementarios que
se iran solicitando en funcion de los resultados obtenidos (8). Debido a la implicacion

de la ictericia en procesos que pueden generar complicaciones y secuelas graves e
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inclusive llegar a la muerte del neonato, hace que nuestra prioridad sea un diagndstico

precoz y lo més preciso posible (13).

Examen clinico

En la exploracion fisica se buscaran alteraciones en la piel y mucosas del
neonato, la coloracion ictérica de la piel es de progresién cefalocaudal, comienza en la
cara y a medida que aumentan las concentraciones séricas de la bilirrubina, avanza hacia
el abdomen y después hacia los pies, las zonas de Kramer intentan cuantificar esta

progresion (2).

La inspeccidn visual de la ictericia debe realizarse con el RN desnudo en una
habitacion bien iluminada, se recomienda presionar una pequefia area de la piel con el
dedo, lo que pone de manifiesto el color subyacente de la piel y del tejido celular
subcutaneo (14). Sin embargo, en ocasiones la deteccion de ictericia puede ser dificil,
los RN con piel muy pélida pueden aparecer bronceados en lugar de amarillos, y en los
de tono de piel oscura llega a ser casi imposible detectarla (13). La presencia de esta
coloracién amarilla puede ser el Gnico signo clinico o estar acompafiado de palidez,
petequias, hematomas, arafias vasculares, hepatoesplenomegalia, que nos orientan

ademas hacia otro diagnostico. (42)

Examenes complementarios

El primer examen de laboratorio que se solicita es el dosaje de bilirrubina sérica
y sus fracciones directa e indirecta, otros analisis basicos son grupo sanguineo, factor
Rh, test de Coombs directo, hemograma completo (2). Los bilirrubinémetros
transcutaneos pueden utilizarse para cribado de los RN que necesiten un control de

bilirrubina sérica menor de 14,6 mg/dl, sin embargo, su medicion se ve afectada en
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aquellos menores de 35 semanas, por la raza y el peso al nacimiento, de igual forma
estos instrumentos no deben usarse cuando el paciente se encuentra recibiendo

tratamiento con fototerapia ya que sus resultados se alteran (13).

2.2.2.5 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Se debe diferenciar la ictericia fisiologica de la patoldgica, esta distincion se
relaciona con el momento, el ritmo de incremento y la magnitud de la
hiperbilirrubinemia, porque algunas de las causas de ictericia fisiologica (masa
eritrocitaria grande, disminucion de la capacidad de conjugacion de la bilirrubina,
aumento de la circulacién enterohepatica) también pueden causar ictericia patoldgica.
La evaluacion debe determinarse en funcion de los factores de riesgo, las caracteristicas

clinicas y la gravedad de la hiperbilirrubinemia (2).

Ictericia fisioldgica

Este tipo de ictericia aparece durante el segundo o tercer dia de vida para
posteriormente desaparecer entre el quinto y séptimo dia de vida (2), esta causada por la
interaccion de varios factores juntos, en primer lugar existe un incremento en la
produccion de BNC debido a mayor existencia de eritrocitos y su menor tiempo de vida
media (90 dias en RN en comparacion a 120 dias en adultos), ademas del aumento de la
circulacién enterohepatica suscitada por la poca cantidad de flora intestinal, niveles
elevados de la enzima B-glucuronidasa y disminucion de la motilidad intestinal,
asimismo debido a la inmadurez fisioldgica en el recién nacido, la capacidad de
metabolismo es baja por la proteina Y ineficaz, poca actividad de UDPG-T y la

disminucion de la excrecién por la sobrecarga de bilirrubina (38).
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Ictericia patoldgica

Se define como patoldgica cuando su momento de aparicion, su duracién o el
patrén no se corresponden con lo observado en la ictericia fisioldgica, es decir la
ictericia patoldgica es aquella que se presenta en las primeras 24 horas de vida, se
acompafia de otros sintomas, la cifra de bilirrubina aumenta méas de 0,5 mg/di/h,
sobrepasa los 12 mg/dl en el RN a término o los 15 mg/dl en el RN pretérmino, la cifra
de BC sea superior a 2 mg/dl o dure mas de una semana en el RN a término o més de

dos semanas en el RN pretérmino (2,13).

Debido a que no es facil establecer con precision la causa de un aumento
anormal de la BNC, podemos analizar los factores de riesgo que presenta el neonato
como raza oriental, prematuridad, lactancia materna, pérdida de peso, los antecedentes
familiares de ictericia, anemia, esplenectomia pueden sugerir anemia hemolitica
hereditaria, de igual forma el antecedente de enfermedad materna durante el embarazo

nos podria sugerir una infeccion viral congénita (8,10).

TRATAMIENTO

Con independencia de la etiologia de la ictericia neonatal, el tratamiento esta
dirigido a evitar la neurotoxicidad relacionada con la acumulacion de bilirrubina. La
fototerapia y la exanguinotransfusion siguen siendo las modalidades terapéuticas
fundamentales para conseguir que disminuyan los valores patoldgicos de bilirrubina
sérica total. Ademas, debido a que los efectos de la fototerapia tardan entre 6 a 12 horas
en aparecer, se iniciard su aplicacion antes de que las cifras alcancen el valor que

recomienda el uso de la exanguinotransfusion (2,14).
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Fototerapia

El mecanismo de accién de la fototerapia consiste en la isomerizacién
estructural, es decir el efecto de la absorcion de luz por parte de la bilirrubina y su
transformacion en isomeros solubles en agua, los cuales se excretan sin ser
metabolizados por el higado (13), estas reacciones fotoquimicas que sufren las
moléculas de bilirrubina son relativamente rapidas y se dan mediante los siguientes

mecanismos:

 Isomerizacion configuracional: se forma fotobilirrubina que se excreta
por via hepética sin necesidad de conjugacion, pero se produce de forma muy
pausada y ademas en el intestino se convierte nuevamente en bilirrubina.

» Isomerizacion estructural: forma lumirrubina, la cual es eliminada del
suero de forma mas réapida y ademas no es reversible, por lo que es la principal
responsable de la disminucion de los niveles séricos de bilirrubina.

» Foto-oxidacion: la bilirrubina es oxidada a monopirroles y dipirroles, que

son excretados en la orina, pero de forma lenta (14).

El efecto terapéutico de la fototerapia depende de la energia luminica, de la
distancia entre la lAmpara y el neonato (se recomienda de 20 a 30 cm), de la superficie
cutanea expuesta, asi como del ritmo de la hemolisis y del catabolismo in vivo de la
bilirrubina (14). La bilirrubina es un pigmento de color amarillo, por lo que la luz azul
con longitud de onda de 460 nm absorbe casi totalmente dicho pigmento (2). Los
mecanismos de la fototerapia comienzan de manera inmediata en cuanto se expone la
piel del neonato a la luz y a diferencia de la BNC, los fotoproductos resultantes no son

neurotdxicos (14).
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Exanguinotransfusion

Se indica cuando los valores de bilirrubina sérica total son muy elevados o
siguen aumentando a pesar de la fototerapia y cuando el riesgo de desarrollar
encefalopatia bilirrubinica es mayor que el riesgo del procedimiento, debido a que las
complicaciones gque se pueden producir no son insignificantes y consisten en trastornos
hidroelectroliticos, sobrecarga de volumen, infecciones, incremento del riesgo de
enterocolitis, trombocitopenia, arritmias, hipoglucemia, enfermedad injerto contra

huésped y muerte (2,14).

Este procedimiento tiene como finalidad eliminar la bilirrubina y anticuerpos
hemoliticos de la sangre, ademas permite corregir la anemia. Consiste en tomar
pequefas alicuotas de la sangre del RN y reemplazarlas por la misma cantidad de sangre
de un donador a través de uno o dos catéteres centrales hasta que el volumen de sangre

del RN se haya sustituido dos veces (13).

2.2.3. ESCALA DE KRAMER

Rolleston y McNee en 1929 describian la observacion clinica del avance
cefalocaudal de la ictericia neonatal que inicia en la cara, continda en el tronco, va hacia
las extremidades y finalmente llega a las palmas y plantas, sin embargo, no habia sido

correlacionado con los niveles de bilirrubina sérica (43).

Posteriormente, en el afio 1969, Kramer retomd la investigacion de los autores
arriba mencionados, los cuales referian que la hiperbilirrubinemia progresiva en los
neonatos se acomparia por un avance craneocaudal de la ictericia, demostrando una
buena correlacion entre las zonas dérmicas ictéricas y las concentraciones séricas de

bilirrubina (43,44). Thong aplico la escala de Kramer en una poblacién oriental y
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corrobordé lo hallado por Kramer, ademés demostr6 que la pigmentacion racial no
interfiere con la apreciacion de la ictericia dérmica si es realizada por observadores

entrenados (45).

Kramer en su estudio refirio que la evaluacion de ictericia dérmica debe llevarse
a cabo en el RN desnudo y bajo una luz fluorescente blanca-azul, debido a que la luz
artificial blanca-amarilla, los techos y paredes amarillos pueden ser extremadamente
engafiosos; el punto de progresion mas distal de ictericia dérmica serd determinada por
el blanqueamiento de la piel presionandola con el pulgar (43). Actualmente la guia
NICE recomienda usar la escala de Kramer para determinar la ausencia o presencia de
ictericia sobre todo en el primer nivel de atencién, donde no se dispone de laboratorio
para la determinacion de bilirrubina sérica; no debe ser utilizada para el seguimiento de
un paciente en tratamiento con fototerapia, ya que esta interfiere con la evaluacion de la

ictericia dérmica por foto-descomposicion de la bilirrubina de la piel (14).

Tabla 1. Escala de Kramer

Zona de Localizacién Bilirrubina esperable
Kramer (mg/dl)

1 Cara <5

2 Mitad superior de tronco 5-12

3 Incluye abdomen 8-16

4 Porcion proximal de extremidades 10-15

5 Porcion distal de extremidades >15

Fuente: tomado de Guia de practica clinica para la atencién del recién nacido. MINSA;
2007. p.87
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CAPITULO Il

MATERIALES Y METODOS

3.1. TIPO Y DISENO DE INVESTIGACION

Es un estudio de tipo descriptivo, correlacional, de disefio retrospectivo,

observacional, analitico y transversal.

Observacional porque el investigador no intervino ni manipul6 ninguna variable,

se limita a observar los fendmenos tal como se presentan.

Descriptivo porque se describid las caracteristicas generales de los recién

nacidos hospitalizados con diagnéstico de ictericia.

Analitico porque busca relacionar las variables niveles de bilirrubina sérica y

escala de Kramer en neonatos ictéricos.

Transversal debido a que la medicién de las variables se realiz6 en un solo

momento por lo que no existen periodos de seguimiento.

Retrospectivo porque la informacion consta de datos del pasado que se

encuentran registrados en la historia clinica del paciente

Correlacional porque la finalidad del estudio es evaluar el grado de relacion que

existe entre las variables niveles de bilirrubina sérica y escala de Kramer.

3.2. ZONA DE ESTUDIO

El estudio se ejecutd en el Hospital Regional Manuel Nafiez Butrén en el afio
2020, se encuentra en la categoria 1l-2, estd ubicado en el distrito, provincia y

departamento de Puno con direccion en Av. El Sol 1022, situado a 3.827 msnm.
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3.3. POBLACION Y MUESTRA DEL ESTUDIO

3.3.1 POBLACION

La poblacion de estudio esta constituida por todos los recién nacidos
hospitalizados con diagndstico de ictericia en el servicio de neonatologia del HRMNB,

durante el afio 2020.

3.3.2 MUESTRA

No se calculé tamafio de muestra ya que se incluyeron en el estudio todos los
recién nacidos con diagndstico clinico y laboratorial de ictericia neonatal, hospitalizados

durante el periodo enero a diciembre 2020, siendo en total 90 recién nacidos.

3.4. CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION

3.4.1 CRITERIOS DE INCLUSION
. Recién nacidos (edad menor o igual a 28 dias de vida extrauterina)
. Recién nacidos atendidos en el Hospital Regional Manuel Nufiez Butrén durante
el periodo enero a diciembre del 2020.
. Recién nacidos con diagnéstico de ictericia neonatal realizada durante su
hospitalizacién en el servicio de neonatologia.
. Recién nacidos con medicion de niveles de bilirrubina sérica y la escala de
Kramer realizadas simultaneamente y/o con diferencia no mayor a seis horas entre los
examenes.
. Recién nacidos con historias clinicas y datos completos en las mismas, para el
estudio.

3.4.2 CRITERIOS DE EXCLUSION
. Recién nacidos ictéricos que hayan iniciado fototerapia u otro tratamiento para la

hiperbilirrubinemia.
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. Recién nacidos que hayan recibido transfusion de glébulos rojos.
. Recién nacidos con hiperbilirrubinemia a predominio de bilirrubina directa.
. Recién nacidos que presenten malformaciones congénitas severas que pudieran

comprometer la vida.
. Recién nacidos cuyas historias clinicas contengan informacion incompleta.

3.5. TECNICAS E INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

Se empled la técnica de andlisis documental, se revisaron las historias clinicas, el
libro de reporte de ingresos y altas de los recién nacidos que fueron hospitalizados en el
servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufiez Butron, durante el
periodo de estudio. El instrumento utilizado para recolectar informacién de los registros
médicos fue una ficha de recoleccion de datos, previamente elaborada en base a estudios

anteriores.

3.6. PROCEDIMIENTO DE RECOLECCION DE DATOS

Se solicito autorizacion al director del HRMNB para el acceso a las historias
clinicas, posteriormente se solicitdé el acceso al libro de registro de pacientes en la
oficina de jefatura del servicio de neonatologia, luego se coordiné con la unidad de

estadistica y la oficina de archivo para la toma de datos de las historias clinicas.

Para el llenado de la ficha de recoleccion de datos, primero se procedera a
verificar que en cada historia clinica esté presente el diagnostico de ictericia neonatal,
posteriormente se registrara la fecha y el namero de historia clinica. Se anotaran los
datos de la madre y neonato consignados en la ficha, para el registro de la zona de
Kramer solo se tomara en cuenta el que se describe en la historia clinica de ingreso del
paciente, de igual forma solo se tomara en cuenta el valor de bilirrubina sérica del

primer examen de laboratorio solicitado al momento de ingreso al servicio de
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neonatologia, teniendo en cuenta que ambos debieron medirse simultdneamente o con
una diferencia no mayor a seis horas. Finalmente, tras concluir con toda la recoleccion

de datos se procedio a sistematizar la informacion.

3.7. ANALISIS DE DATOS

La informacidn recogida de las historias clinicas fue codificada y sistematizada
en la hoja de Célculo en Microsoft Excel 2016, luego se elabor6 una base de datos con

el Software estadistico SPSS 28.

Para describir las caracteristicas generales de los neonatos ictéricos se utilizo las
medidas de frecuencia (numero y porcentaje), mientras que para las variables
cuantitativas como los niveles de bilirrubina sérica se usaron medidas de tendencia
central (media y mediana), junto a medidas de dispersion (desviacion estandar y rango

intercuartilico).

Asi mismo se usardn pruebas de estadistica analitica para determinar la
correlacion entre las variables, en el presente estudio se utilizard el coeficiente de
correlacion de Pearson, el cual nos ayudaréd a determinar el grado de correlacion entre

las variables escala de Kramer y niveles de bilirrubina sérica.

Coeficiente de correlacion de Pearson

Tiene como objetivo medir la fuerza o grado de asociacion entre dos variables
aleatorias que poseen una distribucion normal bivariada conjunta (46). El coeficiente se

analiza con la siguiente tabla (47):
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Tabla 2. Baremos de Pearson

Correlacion negativa perfecta -1
Correlacion negativa muy fuerte -0,90a-0,99
Correlacion negativa considerable -0,75a-0,89
Correlacion negativa media -0,50a-0,74
Correlacion negativa débil -0,25a-0,49
Correlacion negativa muy débil -0,10a-0,24
No existe correlacion alguna -0,09 a +0,09
Correlacion positiva muy débil +0,10 a +0,24
Correlacion positiva débil +0,25 a +0,49
Correlacion positiva media +0,50 a +0,74
Correlacion positiva considerable +0,75 a +0,89
Correlacion positiva muy fuerte +0,90 a +0,99
Correlacion positiva perfecta +1

Fuente: tomado de Hernandez Sampieri. Metodologia de la investigacion. 5th ed.
México: McGraw-Hill / Interamericana Editores; 2010. p. 312
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CAPITULO IV

RESULTADOS Y DISCUSION
4.1 RESULTADOS

Tabla 3. Distribucion segun el sexo en neonatos con diagnostico de ictericia en el

servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel NUfiez Butrén, 2020.

Sexo N %

Masculino 47 52.2%
Femenino 43 47.8%
Total 90 100%

Figura 1. Distribucion segun el sexo en neonatos con diagnostico de ictericia en el

servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufiez Butron, 2020.
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De acuerdo a la tabla 3 y figura 1 se aprecia que de los 90 neonatos
hospitalizados con diagnostico de ictericia en el HRMNB, el 52.2% (n=47) fueron de

sexo masculino mientras que el 47.8% (n=43) restante de sexo femenino.
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Tabla 4. Distribucion segun la edad cronoldgica en neonatos con diagnostico de

ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufez

Butrén, 2020.

Edad cronoldgica N % % acumulado
1 dia de vida 9 10% 10%

2 dia de vida 20 22.2% 32.2%

3 dia de vida 23 25.6% 57.8%

4 dia de vida 14 15.6% 73.3%

5 dia de vida 4 4.4% 77.8%

6 dia de vida 2 2.2% 80%

>7 dia de vida 18 20% 100%
Total 90 100%

Figura 2. Distribucion segun la edad cronoldgica en neonatos con diagnostico de

ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufiez

Butroén, 2020.
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En la tabla 4 y figura 2 se observa que, en los dias de vida del neonato para el

momento de la deteccidén de la ictericia, durante el segundo y tercer dia de vida se
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presenta la mayor frecuencia, con 22.2% (n=20) y 25.6% (n=23) respectivamente. Se
aprecia también que los 3 primeros dias de vida de los recién nacidos concentran el

57.8%, ademaés que los neonatos con més de 7 dias de vida representan el 20% (n=18).

Tabla 5. Distribucién segun la edad gestacional en neonatos con diagnostico de

ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufiez

Butron, 2020.

Edad gestacional N %

Pretérmino 10 11.1%
A término 80 88.9%
Total 90 100%

Figura 3. Distribucion segun la edad gestacional en neonatos con diagnostico de

ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufiez

Butroén, 2020.
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En la tabla 5 y figura 3 se observa que de los 90 neonatos con diagndstico de

ictericia, 11.1% (n=10) eran pretérminos, mientras que la mayor frecuencia hallada la

representan los neonatos a término con 88.9% (n=80).
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Tabla 6. Distribucion segun el peso al nacer en neonatos con diagnéstico de

ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufiez

Butrén, 2020.

Peso al nacer N %
< 2500 gramos 15 16.7%
2500 - 4000 gramos 72 80%
> 4000 gramos 3 3.3%
Total 90 100%

Figura 4. Distribucion segin el peso al nacer en neonatos con diagnostico de

ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufiez

Butrén, 2020.
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En la tabla 6 y figura 4 se aprecia que el 80% (n=72) de los neonatos con

diagndstico de ictericia tenian un peso de 2500 a 4000 gramos al nacer, 16.7% (n=15)

pesaban menos de 2500 gramos, mientras que el 3.3% (n=3) tuvieron un peso mayor de

4000 gramos.

48

repositorio.unap.edu.pe
No olvide citar adecuadamente esta tesis
.|



. UNIVERSIDAD
NACIONAL DEL ALTIPLANO

Repositorio Institucional

Tabla 7. Distribucién segun el grupo sanguineo y factor Rh en neonatos con

diagnostico de ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel

NUfez Butron, 2020.

Grupo sanguineo y factor Rh del recién nacido N %

B+ 4 4.4%
O+ 86 95.6%
Total 90 100%

Figura 5. Distribucion segun el grupo sanguineo y factor Rh en neonatos con

diagnostico de ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel

Nufiez Butron, 2020.
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En la tabla 7 y figura 5 que anteceden se observa que el 95.6% de la poblacién
de recién nacidos con diagndstico de ictericia presentan grupo sanguineo “O” y factor

Rh “+”, mientras que el 4.4% restante de neonatos grupo sanguineo y factor Rh “B+”.
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Tabla 8. Distribucion segun el grupo sanguineo y factor Rh de la madre en

neonatos con diagnostico de ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital

Regional Manuel Nufiez Butrén, 2020.

Grupo sanguineo y factor Rh de la madre N %

A+ 2 2.2%
O+ 88 97.8%
Total 90 100%

Figura 6. Distribucion segun el grupo sanguineo y factor Rh de la madre en

neonatos con diagnostico de ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital

Regional Manuel Nufiez Butron, 2020.
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La tabla 8 y figura 6 ilustran la respuesta al indicador “Grupo sanguineo y factor
Rh de la madre”, se observa que el 97.8% presentan grupo sanguineo “O” y factor Rh

“+”, mientras que el 2.2% restante grupo sanguineo y factor Rh “A+".
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Tabla 9. Distribucién segun la edad de la madre en neonatos con diagnéstico de

ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufez

Butrén, 2020.

Edad de la madre N %

< 19 afios 13 14.4%
20 - 34 anos 67 74.4%
> 35 afios 10 11.1%
Total 90 100%

Figura 7. Distribucion segun la edad de la madre en neonatos con diagnostico de

ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufiez

Butron, 2020
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En la tabla 9 y figura 7, se observa que los resultados de mayor frecuencia
correspondieron a las madres con edad de 20 a 34 afios con el 74.4% (n=67), el 14.4%

(n=13) fueron madres menores de 19 afios y el 11.1% (n=10) mayores de 35 afios.
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Tabla 10. Distribucion segun el tipo de parto en neonatos con diagnostico de

ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufez

Butrén, 2020.

Tipo de parto N %

Eutdcico 66 73.3%
Distdcico 24 26.7%
Total 90 100%

Figura 8. Distribucion segun el tipo de parto en neonatos con diagnéstico de

ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufiez

Butroén, 2020.
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En la tabla 10 y figura 8 se observa que el 73.3% (n=66) de los neonatos con

diagndstico de ictericia nacieron de parto eutdcico, mientras que el 26.7% (n=24)

restante nacieron de parto distocico.
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Tabla 11. Distribucion segun el tipo de lactancia en neonatos con diagndstico de

ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufez

Butrén, 2020.

Tipo de lactancia N %

Lactancia materna exclusiva 63 70%
Formula lactea 6 6.7%
Mixta 21 23.3%
Total 90 100%

Figura 9. Distribucién segun el tipo de lactancia en neonatos con diagndstico de

ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufiez

Butrén, 2020.
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En la tabla 11 y figura 9 se puede observar que 70% de los neonatos con
diagndstico de ictericia obtuvo lactancia materna exclusiva, el 23.3% tuvo alimentacion

mixta, mientras que el 6.7% recibié formula lactea.
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Tabla 12. Distribucion segun el tipo de ictericia en neonatos con diagnostico de

ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel NuUfiez

Butrén, 2020.

Tipo de ictericia

N %
Ictericia Fisioldgica 12 13.33%
Ictericia Patoldgica 78 86.67%
Total 90 100%

Figura 10. Distribucién segun el tipo de ictericia en neonatos con diagnostico de

ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufiez

Butroén, 2020
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En la tabla 12 y figura 10 se observa que el 86.67% (n=78) de los neonatos con

diagndstico de ictericia presentaron ictericia patoldgica, mientras que el 13.33% (n=12)

restante presento ictericia fisiolégica.
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Tabla 13. Distribucidn segun diagndsticos de ingreso en neonatos ictéricos en el

servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufiez Butrén, 2020.

Diagnosticos de ingreso N %
Deshidratacion Si 47 52.2%
No 43 47.8%
Sepsis Si 29 32.2%
No 61 67.8%
Hipoglicemia Si 15 16.7%
No 75 83.3%
Ictericia fisioldgica Si 12 13.3%
No 78 86.7%
PBEG Si 10 11.1%
No 80 88.9%
Pretérmino Si 10 11.1%
No 80 88.9%
Incompatibilidad ABO Si 5 5.6%
No 85 94.4%
Cefalohematoma Si 4 4.4%
No 86 95.6%
Macrosomia fetal Si 4 4.4%
No 86 95.6%

En la tabla 13 se observa que el diagndstico de ingreso méas frecuente en
neonatos ictéricos fue la deshidratacion con 52.2%, seguida de sepsis neonatal con
32.2%, hipoglicemia con 16.7%, ictericia de causa fisiologica con 13.3%, peso bajo
para la edad gestacional con 11.1%, recién nacido pretérmino con 10%,
incompatibilidad ABO con 5.6%, cefalohematoma con 4.4% y macrosomia fetal con

4.4%.
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Tabla 14. Distribucién segun el tipo de fototerapia en neonatos con diagnostico de

ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufiez

Butrén, 2020.

Fototerapia N %

Simple 76 84.4%
Doble 3 3.3%
No 11 12.2%
Total 90 100%

Figura 11. Distribucion segun el tipo de fototerapia en neonatos con diagnostico de

ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufiez

Butrén, 2020.

90.0%
80.0%
70.0%
60.0%
50.0%
40.0%
30.0%
20.0%

10.0%

0.0%

Fototerapia

En la tabla 14 y figura 11 se observa que el 84.4% de los neonatos con

diagndstico de ictericia recibieron fototerapia simple, el 3.3% recibi¢ fototerapia doble,

mientras que el 12.2% no ingresaron a fototerapia.
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Tabla 15. Niveles de bilirrubina sérica en neonatos con diagndstico de ictericia en

el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufiez Butrén, 2020.

Bilirrubina Bilirrubina Bilirrubina
sérica total sérica indirecta sérica directa
(mg/dl) (mg/dl) (mg/dl)
N 90 90 90
Media 16.63133 16.012 0.6204444
Mediana 15.94 15.425 0.52
Desviacion estandar 4.417667 4.256302 0.3012331
Minimo 6.1 5.3 0.31
Maximo 26 24.87 1.93
25 13.91 13.45 0.44
Percentiles 50 15.94 15.425 0.52
75 19.08 18.24 0.65

Figura 12. Niveles de bilirrubina sérica total en neonatos con diagndstico de
ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufiez

Butroén, 2020.
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En la tabla 15 y figura 12 se observa que el promedio de bilirrubina sérica total
fue 16.6 £ 4.4 mg/dl, el valor ubicado en la posicién central fue 15.94 mg/dl, el valor

minimo registrado fue 6.1 mg/dl y el maximo fue 26 mg/dl, en cuanto a los percentiles
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el 75% de los neonatos tenian menos de 19.08 mg/dl, el 50% menos de 15.94 mg/dl y el

25% menos de 13.91 mg/dl.

Figura 13. Niveles de bilirrubina sérica indirecta en neonatos con diagndstico de
ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufiez

Butroén, 2020.
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En la tabla 15 y figura 13 se observa que el promedio de bilirrubina sérica
indirecta fue 16 + 4.3 mg/dl, el valor minimo registrado fue 5.3 mg/dl y el méximo fue
24.87 mg/dl, en cuanto a los percentiles el 50% de los neonatos tenian menos de 15.43

mg/dl.

Figura 14. Niveles de bilirrubina sérica directa en neonatos con diagnostico de
ictericia en el servicio de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufiez

Butroén, 2020.
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En la tabla 15 y figura 14 se observa que el promedio de bilirrubina sérica
directa fue 0.62 £ 0.3 mg/dl, el valor minimo registrado fue 0.31 mg/dl y el méximo fue
1.93 mg/dl, en cuanto a los percentiles el 50% de los neonatos tenian menos de 0.52

mg/dl.

Tabla 16. Escala de Kramer en neonatos con diagnostico de ictericia en el servicio

de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufiez Butrén, 2020.

Escala de Kramer N %
Zona 2 9 10%
Zona 3 39 43.3%
Zona 4 36 40%
Zonabs 6 6.7%
Total 90 100%

Figura 15. Escala de Kramer en neonatos con diagnostico de ictericia en el servicio

de neonatologia del Hospital Regional Manuel Nufiez Butrén, 2020.
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En la tabla 16 y figura 15 se observa que el 43.3% de neonatos presentaron
ictericia hasta la zona 3 segun la escala de Kramer, el 40% hasta la zona 4, el 10% hasta

la zona 2 y el 6.7% restante hasta la zona 5.

Tabla 17. Correlacion entre los niveles de bilirrubina sérica total y la escala de
Kramer en neonatos con diagndstico de ictericia en el servicio de neonatologia del

Hospital Regional Manuel Nufiez Butron, 2020.

Bilirrubina Escala de

sérica total Kramer
Correlacion de Pearson 1 7312™
Bilirrubina sérica total Sig. (bilateral) <.001
N 90 90
Correlacion de Pearson 7312™ 1

Escala de Kramer Sig. (bilateral) <.001

N 90 90

**_La correlacion es significativa en el nivel 0,01 (bilateral).
Figura 16. Correlacion entre los niveles de bilirrubina sérica total y la escala de

Kramer en neonatos con diagnostico de ictericia en el servicio de neonatologia del

Hospital Regional Manuel Nufiez Butron, 2020.
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ESCALA DE KRAMER

En la tabla 17 y figura 16 se puede observar que existe una correlacion positiva
media entre los niveles de bilirrubina sérica total y la escala de Kramer, con r de
Pearson de 0.7312 y significativa al nivel de 0.01, es decir se puede afirmar con un 99%

de confianza que la correlacion es verdadera.

Tabla 18. Distribucion de los niveles de bilirrubina sérica total segun las zonas de
Kramer en neonatos con diagnostico de ictericia en el servicio de neonatologia del

Hospital Regional Manuel Nafiez Butron, 2020.

BST Zona2de Zona3de Zonadde Zonabde
(mg/dl) Kramer Kramer Kramer Kramer
N 9 39 36 6

Media 9.63 15.31872  18.61611  23.75667
Mediana 9.04 15.51 18.395 23.835

Desviacion estandar 2.600452 2.46345 3.709013 1.783823

La tabla 18 muestra que los recién nacidos con ictericia hasta la zona 2 de
Kramer tenian un promedio de bilirrubina sérica total de 9.63 + 2.6 mg/dl, los neonatos

con ictericia hasta la zona 3 tenian un promedio de BST de 15.3 + 2.5 mg/dl, los
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neonatos ictéricos hasta la zona 4 un promedio de BST de 18.6 + 3.7 mg/dl y los que

tuvieron ictericia hasta la zona 5 de Kramer un promedio de BST de 23.8 + 1.8 mg/dl.
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4.2 DISCUSION

La ictericia neonatal es un problema comin de los neonatos y una de las
principales causas de reingreso hospitalario durante la primera semana de vida (18), es
necesario un diagndstico temprano ya que puede ocasionar importantes secuelas
neuroldgicas, por ello el presente estudio va enfocado a su diagnostico, el cual consiste
como en toda patologia en la elaboracion de una buena historia clinica, ya que mediante
la anamnesis se pueden identificar los factores de riesgo y causas probables de la
ictericia, asi como un buen examen fisico mediante la escala de Kramer, a fin de
identificar la extension de la coloracion ictérica en la piel del neonato y a su vez

cuantificando los niveles séricos de bilirrubina (14).

En nuestro medio local, este estudio se considera como el primero que se realiza
sobre la correlacion entre los niveles de bilirrubina sérica y la escala de Kramer en
neonatos ictéricos, para ello se revisaron las historias clinicas de 90 recién nacidos con
diagndstico de ictericia hospitalizados en el servicio de neonatologia del HRMNB

durante el afio 2020.

Respecto a las caracteristicas de los neonatos con diagnostico de ictericia, se
tomo en cuenta: el sexo, los dias de vida, la edad gestacional, el peso al nacer, el grupo
sanguineo y el factor Rh tanto del recién nacido como de la madre, la edad materna, el
tipo de parto, el tipo de lactancia materna, el tipo de ictericia, su etiologia y el tipo de

fototerapia que recibieron como tratamiento.

En cuanto al sexo del neonato, el género masculino se presentd con 52.2% vy el
género femenino con 47.8%, lo cual es comparable con el estudio realizado por Aprillia,
et al. (19) donde el 68.6% fueron de género masculino, Urefia (20) también menciona
que el 54% de su poblacion de estudio resultd de sexo masculino. Yanez (22) en su
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trabajo obtuvo 76% recién nacidos de género masculino, al igual que en el estudio de
Ledn (23) donde también el 76% fueron de sexo masculino. La literatura refiere ademas
que el sexo masculino es considerado como un factor de riesgo secundario para el

desarrollo de hiperbilirrubinemia grave (2).

Respecto a los dias de vida del neonato en el que se detectd la ictericia, durante
el segundo vy tercer dia de vida se presentaron la mayor cantidad de casos con 22.2% y
25.6% respectivamente, se aprecia también que durante el primer dia de vida el 10% de
los recién nacidos presentd ictericia, por lo tanto, los 3 primeros dias de vida de los
recién nacidos concentran el 57.8%. Aprillia, et al. (19) encontrd en su investigacion
una edad media de 3,47 * 3,77 dias, siendo la edad més baja 3 dias y la edad mas alta 5
dias. Lara (21) en su estudio observo que en el 94 % de los neonatos la ictericia
aparecio entre las 25 a 48 horas de vida, mientras que en el 6 % restante antes de las 24
horas. Mamani (29) menciona en su estudio que el 8.3% tenia menos de 24 horas de
vida, 35.8% entre 25 a 48 horas de vida y el 17.5% de 49 a 72 horas, lo que significa
que mas de la mitad de su poblacion de estudio presentd ictericia en los tres primeros
dias de vida de forma similar a nuestro estudio. Estos resultados guardan relacion con lo
mencionado en la literatura, donde refieren que entre 60% a 80% de los recién nacidos

presentaran ictericia durante la primera semana de vida (2).

Sobre la edad gestacional, en el presente estudio se observo que 11.1% neonatos
eran pretérminos, mientras que la mayor frecuencia la representan los neonatos a
término con 88.9%. Igualmente, el estudio realizado por Aprillia, et al. (19) en
Indonesia expuso que el 97.1% fueron neonatos a término, mientras que el 2.9% fueron
pretérminos. Urefia (20) pudo constatar que el 21% eran pretérmino, el 78% a término y
el 1% restante RN postérmino. Durand (28) en su estudio también identificO un

porcentaje similar de 76.5% neonatos a término y 23,5% neonatos pretérmino, en
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cambio Ledén (23) en su estudio hallé un porcentaje mayor de recién nacidos
pretérminos de 71%, seguidamente un 26% de recién nacidos a término y un 3%
correspondieron a neonatos postérminos, esta diferencia con nuestros resultados podria
deberse a que su poblacion de estudio era mayor que la nuestra, asimismo la literatura
sefiala que la ictericia se presenta mas en prematuros debido a la inmadurez de la

funcién hepatica y al aumento de la circulacion enterohepatica (8),

Segun el peso al nacer, nuestros resultados mostraron que el mayor porcentaje de
los neonatos ictéricos tenian un peso normal de 2500 a 4000 gramos al nacer
representando un 80%, los RN que pesaban menos de 2500 gramos fueron el 16.7%,
mientras que el 3.3% tuvieron un peso mayor de 4000 gramos; este hallazgo es similar
al que obtuvo Campo, et al (24) en su estudio, donde el 87.2% de los recién nacidos
tuvieron un peso normal. De igual forma Durand (28) en su trabajo observo que el
73.5% de los neonatos nacieron con un peso dentro del rango normal. Mamani (29) en
sus resultados menciona que el peso entre 2500 a 4000 gramos fue hallado en el 76.7%
de los neonatos ictéricos. Coaguila (30) en su estudio realizado en Tacna también
menciona que la mayoria de recién nacidos tenia un peso entre 2500 a 4000 gr. al
momento del nacimiento, representado el 74.6%. A diferencia de nuestro estudio, Ledn
(23) hallo en su trabajo un 65% de neonatos con peso menor de 1500gr, 24 % tenian un
peso de 1500 a 2000gr y el 11% un peso mayor de 2000gr, esto podria deberse a la

diferencia en el tamafio de la poblacion.

Respecto al grupo sanguineo y factor Rh del recién nacido, se obtuvo en el
95.6% grupo sanguineo “O” y factor Rh “+”, mientras que el 4.4% restante grupo
sanguineo “B” y factor Rh “+”. De igual forma Mamani (29) hall6 un mayor porcentaje
de neonatos con grupo sanguineo y factor “O+” representando el 57.7%, seguido del

grupo sanguineo y factor “B+” y “A+” con 20% y 21.7% respectivamente. Ortiz (25) en
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Ecuador en su estudio encontrd 62% de neonatos con grupo sanguineo “O” y factor Rh

“+”’ 20% ‘6A+77’ 15% “B—‘f_” y 3% G‘B_77.

Referente al grupo sanguineo y factor Rh de la madre, el 97.8% correspondio al
grupo sanguineo “O” y factor Rh “+”, mientras que el 2.2% restante al grupo sanguineo
y factor Rh “A+”. En el estudio realizado por Mamani (29) el 86.7% tenia grupo
sanguineo y factor Rh “O+”, seguido del grupo y factor “A+” con un 8.3% y un 4.2%
era “B+”. Mientras que Ortiz (25) en Ecuador en su estudio encontré 90% de madres
con grupo sanguineo “O” y factor Rh “+”, 5% “O-", 2% “A+”, 3% “B+". Al respecto
mencionar que la enfermedad hemolitica por incompatibilidad ABO es mas comdn en
madres de tipo sanguineo O y recién nacidos de tipo sanguineo A o B, mientras que la
incompatibilidad Rhesus es mas grave, pero se puede prevenir administrando
gammaglobulinas anti-D a la madre Rh negativa; ambas producen ictericia neonatal

patoldgica antes de las primeras 24 horas de vida (10).

Segln la edad materna, los resultados de mayor frecuencia correspondieron a
madres con edad de 20 a 34 afios con el 74.4%, seguido de madres menores de 19 afios
con 14.4% y mayores de 35 afios con 11.1%. Por lo que se puede afirmar que un 89.8%
corresponde a la poblacion menores de 35 afios, 1o que es semejante a lo descrito en la
literatura, que refiere que un factor de riesgo para el desarrollo de ictericia es la edad
materna menor de 35 afios (34). De manera similar Ortiz (25) en su investigacion hallo
33% madres menores de 19 afios, 58% de madres de edad comprendida entre 20 a 34
afios y 9% mayores de 35 afios. Asimismo, Mamani (29) obtuvo una mayor frecuencia
en las edades comprendidas entre 20 a 29 afios y 30 a 39 afios con 48.3% y 30.8%
respectivamente, seguida de menores de 19 afios con 14.2% y mayores de 40 afios

representaron el 6.7%.
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En cuanto al tipo de parto, el 73.3% de los neonatos con diagndéstico de ictericia
nacieron de parto eutdcico, mientras que el 26.7% restante nacieron de parto distécico.
Ortiz (25) también reportd una frecuencia mayor de partos eutécicos con 87%, mientras
que los partos distécicos fueron 13%. En el estudio de Mamani (29) el 57.5%
correspondieron a parto eutocico, mientras que el 42.5% a parto distécico. Mientras que
Coaguila (30) en su investigacion encontrd que el tipo de parto fue vaginal en 48,2% y
por cesarea 51,8%. La literatura sefiala que los nifios que nacen por cesérea pueden
presentar problemas respiratorios lo que genera demora en el inicio de la lactancia, por
ende, también la disminucion de la motilidad intestinal, lo que conlleva a un aumento
del nivel de bilirrubinas, por otro lado, muchas veces el parto vaginal puede ser
traumatico presentdndose hematomas, hemorragia extravascular, hemdlisis que también

son causa de hiperbilirrubinemia (13).

Concerniente al tipo de lactancia, los neonatos ictéricos en mayor frecuencia
tuvieron lactancia materna exclusiva representando el 70%, en segundo lugar, el 23.3%
recibieron alimentacion mixta, mientras que el 6.7% recibio formula lactea. Figueroa
(27) en su estudio menciona que de los 214 neonatos que conformaron su poblacion
total, 85 (39,71%) de ellos tuvieron lactancia materna exclusiva, de ellos 53 tuvieron
niveles de bilirrubina sérica entre 5 a 12 mg/dl mientras que los 30 restantes tenian
niveles de 12 a 16 mg/dl. La ictericia neonatal puede ser ocasionada por la disminucion
de la ingesta de leche materna, lo que genera una eliminacion mas lenta de la bilirrubina
y aumento de la circulacion enterohepatica, por otro lado, la leche materna contiene

betaglucuronidasa que aumenta de igual forma la circulacion enterohepatica (35).

Acerca del tipo de ictericia se observa que el 86.67% de los neonatos con
diagnostico de ictericia presentaron ictericia patoldgica, mientras que el 13.33% restante

presento ictericia fisiologica. Ademas, los diagndsticos de ingreso mas frecuentes en
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neonatos ictéricos, fueron: la deshidratacion moderada a severa con 52.2%, seguida de
sepsis neonatal con 32.2%, hipoglicemia con 16.7%, peso bajo para la edad gestacional
11.1%, incompatibilidad ABO 5.6%, cefalohematoma 4.4% y macrosomia fetal 4.4%.
Ortiz (25) menciona en su trabajo de investigacién una mayor frecuencia de ictericia por
incompatibilidad ABO con 43%, seguido de ictericia fisiologica con 22%,
cefalohematoma con 9%, sepsis con 6%, peso bajo para la edad gestacional 7%. Y
taquipnea transitoria del recién nacido con 7%. En el estudio de Mamani (29) el
diagndstico de ingreso méas frecuente hallado fue la ictericia multifactorial con 50%,
seguido de incompatibilidad ABO con 40.8%, macrosomia fetal con 5%, policitemia
con 2.5%, cefalohematoma con 0.8% e ictericia fisioldgica con 0.8%. Coaguila (30) en
su trabajo menciond que el 45.6% de los neonatos tuvieron ictericia de causa
multifactorial, sequido de incompatibilidad ABO con 28.9%, sepsis neonatal 13.2% vy
un 12.3% tuvo ictericia fisiolégica. De forma similar a nuestro estudio, se puede
observar que en los trabajos de investigacion mencionados anteriormente refirieron un
mayor porcentaje de ictericia patoldgica en comparacion con la ictericia de causa

fisiologica.

Respecto al tratamiento intrahospitalario, se observé que el 87.7% de los
neonatos ictéericos recibieron fototerapia mientras que el 12.2% restante no ingresaron a
fototerapia, no hubo ningin neonato que requiriera de otras medidas terapéuticas como
exanguinotransfusion. De los que necesitaron fototerapia el 84.4% recibid fototerapia
simple, y el porcentaje restante necesito fototerapia doble, en ambos casos la fototerapia
fue de tipo continua. En el estudio realizado por Ortiz (25) en el Hospital José Maria
Velasco — Ecuador, el 53% recibi¢ fototerapia simple y ningin neonato presentd
complicaciones, ademas que el tiempo promedio de permanencia en fototerapia para

superar el cuadro de ictericia fue de 3 dias.
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Analizando la tabla 15 se observa que el promedio de bilirrubina sérica total fue
16.6 + 4.4 mg/dl, siendo el valor minimo registrado 6.1 mg/dl y el maximo 26 mg/dl,
ademaés que el 50% de los neonatos ictéricos tienen valores menores de 15.94 mg/dl. En
cuanto a la bilirrubina sérica indirecta, el promedio fue 16 + 4.3 mg/dl, el valor minimo
registrado 5.3 mg/dl y el méximo 24.87 mg/dl, en cuanto a los percentiles el 50% de los
neonatos tenian menos de 15.43 mg/dl. Mientras que el promedio de bilirrubina sérica
directa fue 0.62 £ 0.3 mg/dl, el valor minimo registrado fue 0.31 mg/dl y el méximo fue
1.93 mg/dl, en cuanto a los percentiles el 50% de los neonatos tenian menos de 0.52
mg/dl. De manera similar Ekwochi, et al.(18) encontraron un promedio de 307 + 145.2
umol/L (17.9 + 8.3 mg/dl) de bilirrubina sérica total, ademas el analisis de regresion
lineal que realizaron muestra que por cada aumento regional en el nivel cutaneo de
ictericia (X), la bilirrubina serica total (Y) en umol/L aumenta en un factor de 88.74
(5.19 mg/dl) expresado en la ecuacion como Y = -10.66 + 89.74X. Mamani (29) en su
estudio encontré que el promedio de BST fue 12.8 + 2.06 mg/dl, el punto medio fue
13mg/dl, el minimo valor registrado fue de 8.28 mg/dl y el maximo valor registrado fue
de 18.88 mg/dl; el promedio de BSD fue 0.95 £ 0.32 mg/dl, el punto medio 1mg/dl, el
valor minimo fue 0.41 mg/dl y el méximo de 2.95 mg/dl.; ademas el promedio de BSI
fue 11.83 £+ 1.98 mg/l, el punto medio 12 mg/dl, el valor minimo fue 7.5 mg/dl y el
maximo fue 17.47 mg/dl. Coaguila (30) observé que el promedio de BST en los
neonatos ictéricos fue 12.6 + 3.8 mg/dl, mientras que el promedio de BSI fue 11.2 + 3.4

mg/dl, y de la BSD fue 1.3 £ 0.8 mg/dl.

Respecto a la escala de Kramer, en el presente estudio se determind que el
mayor porcentaje de neonatos presentaron ictericia hasta la zona 3 y 4 de Kramer, con el
43.3% y 40% respectivamente, seguido del 10% que presento ictericia hasta la zona 2.

De forma similar, en su estudio Mamani (29) refirié encontrar un mayor porcentaje de
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recién nacidos con ictericia hasta la zona 3 (71.7%), seguido del 15% hasta la zona 2 y
11.7% hasta la zona 4. Igualmente, Coaguila (30) encontré un mayor porcentaje en la
zona 3 con 47.4%, seguido de la zona 2 con 36.8%, la zona 4 con 10.5%, la zona 1 con

3.5% y la zona 5 con 1.8%.

En la tabla 17 analizando la correlacion de Pearson, se puede observar que el
valor p calculado es menor a 0.01, por lo que se rechaza la hipotesis nula y se acepta la
hipotesis alterna: “Existe correlacion positiva entre los niveles de bilirrubina sérica y la
escala de Kramer en neonatos con diagnoéstico de ictericia en el servicio de neonatologia
del Hospital Regional Manuel Nufiez Butrén, enero a diciembre 2020”. El r de Pearson
es de 0.7312 lo que indica que la correlacion de las variables es directa y su grado es
medio, por lo que se puede afirmar con un 99% de confianza que existe una correlacion
positiva media entre los niveles de bilirrubina sérica total y la escala de Kramer en la

poblacion estudiada.

Ademas, en la tabla 18 muestra que los neonatos que presentaron ictericia en una
ubicacién mas caudal tuvieron una media significativamente méas alta de bilirrubina
sérica total en comparacion con los que se presentaron en una region mas cefélica, es
decir 9.63 = 2.6 mg/dl de BST para los neonatos con ictericia hasta la zona 2 de Kramer,
15.3 £ 2.5 mg/dl de BST para la zona 3 de Kramer, 18.6 + 3.7 mg/dl de BST para la

zona 4 de Kramer y 23.8 + 1.8 mg/dl de BST para la zona 5 de Kramer.

Los resultados expuestos tienen relacion con el estudio realizado por Ekwochi,
et al. (18) en el afio 2018 en Nigeria, donde determin6 que el nivel cutaneo de ictericia
en el momento de la presentacion se correlaciono significativamente con el nivel de
bilirrubina sérica total con r de Pearson de 0.818 y valor p de 0.001; de forma similar

los neonatos ictéricos tuvieron un promedio de BST mas alta en la zona mas caudal, de
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la siguiente manera 122 + 34.6 umol/L para la presentacion de ictericia hasta la zona 1
de Kramer, 164 + 21.8 umol/L para la presentacion hasta la zona 2 , 246 + 37.0 umol/L
para la zona 3, 311 + 52.9 umol/L para la zona 4 y 462 + 130 umol/L para la zona 5 de
Kramer. Igualmente, en el estudio de Jiménez, et al. (26) realizado en México al
analizar los resultados se pudo observar correlacién positiva considerable de la
bilirrubina sérica total con la escala de Kramer ya que se obtuvo r = 0.827, coeficiente
de determinacién rz2 = 0.6839 y p < 0.000. Mamani (29) en el afio 2019 en Abancay
realizd un estudio donde también obtuvo una correlacién positiva media entre los
niveles de bilirrubina sérica y la escala de Kramer, con r de Pearson de 0.500 y p=0.000,

ademas de r de Spearman 0.419 con p=0.000.

Por lo tanto, el nivel cutaneo de ictericia, puede ser utilizada como una guia
aproximada en la estimacion de la bilirrubina total en recién nacidos con ictericia en
lugares donde las instalaciones de laboratorio no son asequibles, como en los centros de
salud de primer nivel de nuestra region, sin embargo, cabe resaltar que a pesar de la
correlacion positiva encontrada en este estudio entre el nivel cutaneo de ictericia y los
niveles de bilirrubina sérica total, la evaluacion de la zona dérmica mediante la escala
de Kramer no pretende reemplazar la determinacion de la bilirrubina sérica mediante

laboratorio.
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V. CONCLUSIONES

En el Hospital Regional Manuel Nufiez Butron durante el periodo enero a
diciembre 2020, las caracteristicas méas frecuentes halladas en los neonatos
ictéricos son sexo masculino, edad de presentacion entre los 2 a 3 dias de vida,
recién nacidos a término, peso normal al nacer (2500 a 4000g), grupo sanguineo
y factor Rh “O+” tanto en las madres como en los recién nacidos, edad materna
comprendida entre 20 a 34 afios, tipo de parto eutdcico, lactancia materna
exclusiva. El tipo de ictericia mayormente observada es la ictericia patologica y
como causa mas frecuente la deshidratacién acompafiada de sepsis neonatal.

Los niveles de bilirrubina sérica total estan dentro del rango 6.1 mg/dl a 26
mg/dl, con un promedio de 16.6 + 4.4 mg/dl, la bilirrubina sérica indirecta entre
5.3 mg/dl y 24.87 mg/dl con promedio de 16 + 4.3 mg/dl, y la bilirrubina sérica
directa un promedio de 0.62 + 0.3 mg/dl, con rango de 0.31 mg/dl a 1.93 mg/dl.
Se observo que el 83.3% de los neonatos ictéricos al ser evaluados con la escala
de Kramer, la ictericia clinica se clasifico en la zona 3 y 4 de Kramer.

Los niveles de bilirrubina sérica total presentan una correlacion positiva media y
un nivel de confianza significativo con la escala de Kramer, en neonatos
ictéricos hospitalizados en el servicio de neonatologia del Hospital Regional
Manuel Nufiez Butron.

Se determina que la escala de Kramer tiene utilidad en la practica clinica, sobre
todo en el medio rural donde los establecimientos de salud de primer nivel no

cuentan con laboratorio para analizar los niveles de bilirrubina sérica.
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V1. RECOMENDACIONES

Considerando que la ictericia es un importante problema de salud publica, se
sugiere a los investigadores de la facultad de Medicina Humana desarrollar estudios
similares, con mayor tamafio de poblacion y periodo de estudio méas prolongado,
ademaés de considerar otras variables asociadas a dicha patologia, a fin de obtener
datos a nivel nacional que permitan establecer una guia de préactica clinica

actualizada.

Debido a que la ictericia neonatal requiere de un diagnostico temprano para
evitar el desarrollo de posibles complicaciones, se recomienda al equipo de trabajo
del servicio de neonatologia del HRMNB la creacion de un formato Unico de
historia clinica que permita reconocer tempranamente al neonato con riesgo de

hiperbilirrubinemia severa.

Se recomienda a los profesionales de la salud usar la escala de Kramer como
método de valoracion de la ictericia neonatal en lugares donde no se encuentren

disponibles las pruebas de laboratorio.

Al personal de salud, mejorar la concientizacion sobre los cuidados del
recién nacido que eviten o minimicen la ictericia, instruir a los padres mediante
charlas sobre la importancia de esta patologia y los riesgos que conlleva de

presentarse en el recién nacido.
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ANEXOS

ANEXO 1. FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

CORRELACION ENTRE LOS NIVELES DE BILIRRUBINA SERICA Y LA
ESCALA DE KRAMER EN NEONATOS CON DIAGNOSTICO DE ICTERICIA EN
EL SERVICIO DE NEONATOLOGIA DEL HOSPITAL REGIONAL MANUEL
NUNEZ BUTRON, ENERO A DICIEMBRE 2020.

N° de Historia Clinica: .............
Ao y fecha de Historia Clinica: .............
CARACTERISTICAS CLINICAS:
1. Edad delamadre:............. afios
2. Grupo sanguineo y factor Rhde lamadre: ...................
3. Tipo de parto:
Eutdcico () Distécico ()
4. Sexo del recién nacido:

Masculino ( ) Femenino ()

Peso al nacer del recién nacido: ...................... gramos
Edad del recién nacido: ........................... dias de vida
Edad gestacional del recién nacido: ............... semanas

Grupo sanguineo y factor Rh del recién nacido: .............

© © N o O

Tipo de lactancia materna:
Lactancia materna exclusiva ( ) Formula lactea ( ) Mixta ( )
10. Causa diagnosticada de ictericia neonatal:
Ictericia fisioldgica ( ) Ictericia patoldgica ( )
11. Fototerapia: ..................
ESCALA DE KRAMER:
o Zonal: ()
o Zona2: ()
e Zona3: ()
e Zonad: ()
e Zona5: ()
NIVELES DE BILIRRUBINA SERICA

e Bilirrubina sérica total: .................. mg/dl
e Bilirrubina sérica directa: .................. mg/dl

e Bilirrubina sérica indirecta: .................. mg/dl
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ANEXO 2. OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

tipo sanguineo

VARIABLE CONCEPTO | INDICADOR ESCALA | TIPO DE
VARIABLE
DEPENDIENTE
Niveles de | Medicion del | Bilirrubina Continua | Cuantitativa
bilirrubina sérica nivel de | sérica total:
bilirrubina, el | mg/dl
cual resulta de | Bilirrubina
la degradacion | sérica directa:
de la | mg/dl
hemoglobina | Bilirrubina
de los | sérica
glébulos rojos | indirecta:
reciclados mg/dI
INDEPENDIENTE
Escala de Kramer | Valora la|Zona 1 de | Discreta Cuantitativa
extension de la | Kramer
ictericia Zona 2 de
clinica en | Kramer
sentido Zona 3 de
cefalocaudal Kramer
Zona 4 de
Kramer
Zona 5 de
Kramer
Sexo del recién | Condicion Masculino Nominal Categorica
nacido organica Femenino
masculina o
femenina
Edad cronoldgica | Tiempo 1 dia de vida Discreta Cuantitativa
del recién nacido | transcurrido 2 dias de vida
con diagndstico de | desde el | 3 dias de vida
ictericia neonatal nacimiento 4 dias de vida
hasta el | 5 dias de vida
momento del | 6 dias de vida
diagnostico >7 dias de vida
Edad gestacional | Tiempo edad | Pretérmino Ordinal Categorica
del recién nacido gestacional del | A término
recién nacido | Postérmino
en semanas
Peso al nacer Unidad de | <2500 gramos | Continua | Cuantitativa
medida 2500 - 4000
expresada en | gramos
gramos al | > 4000 gramos
nacer
Grupo y factor Rh | Condicion Grupo ABO Nominal Categorica
del RN genetica  de | Factor Rh (+/-)
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de la madre

Edad de la madre

Tiempo de
vida de una
persona desde
que nace hasta
el presente

< 19 afios
20 - 34 afios
> 35 afos

Discreta

Cuantitativa

Grupo y factor Rh
de la madre

Condicién
genetica  de
tipo sanguineo
del RN

Grupo ABO
Factor Rh(+/-)

Nominal

Categorica

Tipo de parto

Forma de
parto que ha
tenido la
madre

Eutdcico
Distocico

Nominal

Categorica

Lactancia materna

Tipo de
alimentacion
luego del
nacimiento

Lactancia
materna
exclusiva
Formula lactea
Mixta

Nominal

Categorica

Fototerapia

Tratamiento a
base de una
fuente de luz
que disminuye
los niveles
Sericos de
bilirrubina

Simple
Doble
No recibié

Nominal

Categorica
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ANEXO 3. AUTORIZACION PARA RECOLECCION DE DATOS DEL
TRABAJO DE INVESTIGACION

REGION DE SALUD PUNO

SHOSPITAL REGIONAL “MANUEL SUNEZ BUTROMN®
UNIBAT BE APOYO A4 LA INVESTIGACIIN ¥ DOCERCIA

AN DEL BRCENTENARITY DHEL PERLD 300 ANCS DE INDEPENDENCIA™
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