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Resumen

La hiperbilirrubinemia neonatal es una de las patologías más frecuentes y la principal 
causa de reingreso hospitalario en este grupo de edad. El conocimiento de la fisiología 
y fisiopatología permiten entender mejor el diagnóstico y tratamiento. Se han escrito 
guías de manejo sobre este tema en todo el mundo con muchos puntos en común y con 
algunas diferencias importantes. El objetivo de este artículo es describir esos puntos en 
común y diferencias de las guías más relevantes. La importancia de esta revisión reside 
en lo común de esta patología y en las complicaciones, así como secuelas a corto, 
mediano y largo plazo si el tratamiento es inadecuado o tardío. Este artículo puede 
dar pie al desarrollo de una guía integral basada en las evidencias más contundentes 
que aquí se presentan.
PALABRAS CLAVE: ictericia, hiperbilirrubinemia, kernícterus, fototerapia.

Abstract

Neonatal hyperbilirubinemia is one of the most frequent pathologies, being the lead-
ing cause of hospital readmission in this age group. The knowledge of physiology and 
pathophysiology allows a better understanding of the diagnosis and treatment. Many 
guidelines on this matter have been written all over the world with many aspects in 
common and with some important differences. The objective of this article is to describe 
those common points and differences of the most relevant guidelines written yet. The 
importance of this review resides in the common of the pathology and that short, me-
dium- and long-term sequels and complications that can happen if treatment is late or 
inadequate. This article can lead to the development of an integral guide based on the 
strongest evidence that are presented here.
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INTRODUCCIÓN

La ictericia, definida como la coloración amarilla 
de la piel y mucosas por acumulación de bilirru-
bina, sucede en 60% de los recién nacidos de 
término (RNT) y en 80% de los recién nacidos 
pretérmino (RNPT). La hiperbilirrubinemia es pa-
tológica cuando tiene potencial de causar daño 
y amerita acciones diagnósticas y/o terapéuticas.

La ictericia neonatal se reconoce desde hace 
siglos, pero se describe como enfermedad pro-
piamente en el siglo XIX. Se le nombró icterus 
neonatorum a la condición benigna e icterus 
gravis a la condición asociada a neuropatía y 
muerte. Se describió la enfermedad hemolítica 
hasta los 1940’s, en que se usó la exanguino-
transfusión. La fototerapia como tratamiento se 
implementó hasta 1968 en Japón. 

La hiperbilirrubinemia es la causa más común 
de visita a urgencias de las primeras dos sema-
nas de vida (4 a 5 casos por cada 1000 Recién 
Nacidos Vivos (RNV)). El 10-15% de los casos 
es patológico y el 2% requiere intervención. 
Se estima que el kernícterus se presenta en 1 
de cada 5 0mil a 100 mil RNV en Estados Uni-
dos y Europa, pero la verdadera cifra de daño 
neurológico se desconoce. La atresia de vías 
biliares (AVB) existe en 1 de cada 2500 RNV y 
la mayoría no se reconoce a tiempo para evitar 
desenlace fatal. Esta elevada incidencia hace 
de la hiperbilirrubinemia uno de los problemas 
que más ve cotidianamente el neonatólogo, el 
pediatra y el médico general. 

El objetivo de este artículo es revisar las guías 
más aceptadas y mejor calificadas sobre el ma-
nejo integral de la hiperbilirrubinemia. Se dará 
una breve revisión de la fisiología explicando 
los procesos bioquímicos de relevancia para 
entender el manejo. Se expone los dos proble-
mas que el pediatra debe tener en mente: la 
encefalopatía bilirrubinémica y la atresia de vías 
biliares. Se procede a comentar la manera en que 

se eligieron las 12 guías internacionales que se 
analizaron. Posteriormente se comenta cuáles 
son los puntos de calidad más importantes de 
las 12 guías y las características principales de 
las mismas. Se discute entonces los puntos en 
común y las diferencias que tienen las guías en 
aspectos específicos. 

Método

Para realizar la revisión bibliográfica de la 
fisiología y fisiopatología del metabolismo de 
bilirrubinas se buscó en el sitio de MEDLINE 
Pubmed ® bajo los términos “Neonatal hy-
perbilirubinemia”, “kernicterus”, “Neonatal 
Cholestasis”, “Phototherapy” de donde se 
seleccionaron los artículos que consideré más 
relevantes. Durante la búsqueda e integración 
del documento se buscaron otros términos que 
fueran relevantes para complementar la infor-
mación. 

Para la revisión de las guías se buscaron, también 
en Pubmed ®, se buscó el término "Neonatal 
Hyperbilirubinemia guidelines” con el fin de 
encontrar guías de distintas instituciones ha-
llando una revisión sistemática que (Zang M, et 
al.) que evalúa de manera sistemática, mediante 
el sistema AGREE-II más de 650 guías dejando 
12 que cumplieron los criterios de inclusión. 
Se procedió entonces a buscar cada una de 
esas 12 guías y sus respectivas actualizaciones. 
Se hizo una descripción de las características 
cualitativas de dichas guías como lo describen 
Zang y colaboradores. Se revisaron las 12 guías 
minuciosamente para describir los puntos en 
común de ellas y las diferencias, centrándose en 
los aspectos más relevantes de cada guía. 

FISIOLOGIA

La bilirrubina es un producto de degradación de 
hemoglobina y mioglobina al convertir el grupo 
HEM, mediante HEM oxigenasa en biliverdina, 
y ésta en bilirrubina por la biliverdina reducta-
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sa. La bilirrubina en plasma se une a albúmina, 
pero cuando se satura y queda libre se infiltra 
en los tejidos por ser lipofílica. En el hígado la 
bilirrubina se une a ligandinas para entrar el 
hepatocito donde la enzima Uridin Difosfatoglu-
curoniltransferasa (UGT) facilita la formación de 
complejos de glucurónido (monoglucurónido y 
diglucurónido) de bilirrubina que en sangre se 
mide como Bilirrubina Directa (BD).

En los neonatos, la UGT tiene una actividad de 
menos del 1% respecto a adultos. Al ser hidro-
soluble, la BD no atraviesa la barrera hemato 
encefálica (BHE) y puede excretarse por vía renal.5 
La BD pasa con las sales biliares a la luz intestinal 
donde es hidrolizada por bacterias formando 
urobilinógeno que al ser oxidado se convierte 
en estercobilinógeno que se elimina en heces 
pues no puede reabsorberse. El urobilinógeno 
se puede reabsorber y se elimina por vía renal. 
Los complejos glucurónidos en la luz intestinal 
se disocian por la enzima b glucuronidasa y la 
bilirrubina libre entra al plasma donde tiene que 
pasar de nuevo al hígado para conjugarse (Figura 
1). Esta circulación enterohepática juega un rol 
importante en el aumento de bilirrubinas. 

La presencia de Bilirrubina Indirecta (BI) no 
conjugada es mayor cuando aumenta la produc-
ción y la circulación enterohepática y se reduce 
cuando la excreción es eficiente. La producción 
aumenta por hemólisis inmunológica como 
incompatibilidad a grupo o Rh o hemólisis no 
inmunológica como en sepsis o en la deficiencia 
de glucosa 6 fosfato deshidrogenasa (G6PDH). 
Esta última es una enfermedad en la que hay una 
deficiencia o ausencia de la enzima glucosa-
6-fosfato deshidrogenasa (G6PDH) provocando 
un estrés oxidativo excesivo eritrocitario lo que 
desemboca en hemólisis1. 

La circulación enterohepática aumenta por 
menos actividad bacteriana por ayuno, o por 
aumento de b glucuronidasa contenida en la 
leche materna, que también inhibe la UGT. 

La eliminación se afecta con obstrucción anató-
mica de vías biliares por atresia, quiste o tumor, 
en ciertas infecciones del complejo TORCH o 
hepatitis) o alteraciones metabólicas (nutrición 
parenteral, errores innatos del metabolismo) y 
otras (asfixia, lupus o leucemia). La conjugación 
puede alterarse por deficiencia de enzima UGT 
(enfermedades de Crigler Najjar y de Gilbert).

Efecto fisiológico de la fototerapia 

La fototerapia convierte los fotoisómero ZZ-
bilirrubina a ZE-bilirrubina. Estos últimos pueden 
eliminarse a través de la vía biliar ser conjugados 
con glucurónido. A dosis adecuada con espectro 
de 460-490nm hay reducción importante de BI 
en pocas horas. 

Efecto de la exanguinotransfusión 

La exanguinotransfusión, al remover sangre y 
administrar sangre de donador, reduce direc-
tamente la concentración de bilirrubina, pero 
también indirectamente al remover eritrocitos 
marcados inmunológicamente por anticuerpos, 
corregir la anemia y remover anticuerpos ma-
ternos.

AMENAZAS DE LA HIPERBILIRRUBINEMIA

Los dos aspectos en que la hiperbilirrubinemia 
puede poner en riesgo la vida son: daño neu-
rológico extenso conocido clásicamente como 
Kernicterus y la atresia de vías biliares (AVB). El 
daño neurológico puede evitarse con vigilancia 
y tratamiento oportuno. La AVB no puede evi-
tarse, pero su detección oportuna puede mejorar 
el pronóstico. 

La fisiopatología del daño neurológico por bili-
rrubinas es compleja, pero en esencia se altera el 
metabolismo del calcio neuronal aumentando su 
excitabilidad y activando apoptosis. La eficiencia 
de la BHE para evitar la toxicidad depende de 
edad gestacional, días postnatales y otros facto-
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3.	 Función oculomotora disfuncional car-
acterizada por parálisis del movimiento 
vertical (signo de sol poniente). 

4.	 Displasia del esmalte dental. Se describe 
una etapa inicial reversible con hipo-
tonía y letargia, una etapa intermedia 
con fiebre, estupor e hipertonía y una 
etapa avanzada con tono fluctuante 
(opistótonos), convulsiones y apnea4. Se 
ha propuesto un modelo de espectro de 
enfermedad Kernícterus (EEK), toda vez 
que no todos los pacientes presentan 

res. El kernícterus clásico por lesión de ganglios 
basales, vía auditiva y el cerebelo no siempre 
es extenso ya que puede no ser homogéneo. El 
kernícterus clásico se describe como una tétrada 
caracterizada por:

1.	 Movimientos anormales y control motor 
pobre.

2.	 Alteración del proceso de audición que 
puede o no acompañarse de pérdida 
auditiva.

Figura 1. La bilirrubina se deposita en los tejidos cuando está libre. En ciertas condiciones puede atravesar la 
barrera hemato encefálica y causar kernicterus. En el hígado se conjuga formando mono y di glucurónido de 
bilirrubina que pasa al intestino. Por hidrólisis bacteriana se convierte en urobilinógeno que puede absorberse 
y excretarse por orina, excretarse en heces o sufrir oxidación bacteriana y convertirse en estercobilinógeno 
que se excreta en heces. La beta glucuronidasa separa el ácido glucurónido de la bilirrubina y esta entra a la 
circulación creando la circulación enterohepática. 
Adaptado de Golden WC, Watchko JF. Neonatal Hyperbilirubinemia and Kernicterus. En Gleason CA, Sawyer 
T, editores. Avery’s Diseases of the Newborn, Philadelphia. Elsevier; 2024. p. 1060.
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el cuadro clásico. El EEK puede ser de 
predominio motor o auditivo, puede 
no haber signos tempranos, pero sí de 
largo plazo. Así mismo hay un puntaje 
basado en estado mental, tono muscular 
y patrón de llanto para determinar si hay 
disfunción neurológica inducida por 
bilirrubinas (BIND) . 

Colestasis

La colestasis se define como BD por encima de 
1mg/dl si la BT es menor a 5mg/dl o el 20% de 
la BT si esta es mayor a 5mg/dl. En la primera 
semana, sin embargo, como método de tamizaje, 
se debe considerar probable colestasis si la BD es 
igual o mayor a 0.4mg/dl o más de 15% de la BT si 
esta es igual o mayor a 5mg/dl (sensibilidad 100% 
y especificidad mayor a 99%). Debe buscarse en 
todo paciente con ictericia de más de 2 a 3 se-
manas. El origen es intrahepático o extrahepático. 
La etiología incluye uso prolongado de nutrición 
parenteral, anormalidades genéticas y metabóli-
cas, endocrinológicas, infecciosas, toxicológicas 
y obstrucciones anatómicas. La AVB es la causa 
más común (25 a 30%). La hepatomegalia, acolia 
y coliuria refuerzan la posibilidad de este diagnós-
tico. Desde el momento de la sospecha de AVB 
debe involucrarse el servicio de cirugía pediátrica 
y de ser necesario referir a un centro de tercer 
nivel para su manejo. El beneficio de la cirugía de 
Kasai es mayor si se realiza en los primeros 30 a 
45 días de vida, ya que 80% logran sobrevida a 10 
años sin trasplante hepático. Aun así, la mayoría 
de los pacientes ameritarán trasplante hepático 
en los primeros 20 años. 

No hay consenso sobre la mejor manera de 
tamizar para garantizar encontrar la AVB a tiem-
po. Medir bilirrubinas fraccionadas en todos los 
neonatos de 2 a 3 semanas de vida tiene enorme 
sensibilidad y especificidad, pero es poco prácti-
co y costoso. La colorimetría de las evacuaciones 
por otro lado es sencillo y altamente específico, 
pero poco sensible.

GUÍAS DE DIAGNÓSTICO ACTUALES

Por décadas se han realizado numerosas guías 
en todo el mundo para manejo de hiperbili-
rrubinemia neonatal. Estas pretenden ser un 
puente entre la investigación y la práctica clí-
nica intentando basarse en la mayor evidencia 
posible. Deben poder ayudar a los clínicos a 
identificar los patrones patológicos para decidir 
oportunamente las opciones de tratamiento así 
cómo referir casos que lo ameriten. 

Para reunir las guías que más puedan ser úti-
les para el clínico primero hay que evaluar si 
cumplen con ciertos criterios de rigurosidad, me-
todología y transparencia. Para ello se requiere 
aplicar un método que lo garantice. El Avalúo 
de Guías para Investigación y Evaluación que se 
conoce como AGREE – II (del inglés Appraisal 
of Guidelines for Research and Evaluation) ha 
sido referente para este propósito en todo tipo 
de guías. En este método, se establecen 23 inte-
rrogantes clasificadas en 6 dominios que son: 1) 
alcance y propósito, 2) participación de las par-
tes interesadas, 3) rigurosidad en su desarrollo, 
4) claridad, 5) aplicabilidad y 6) independencia 
editorial. 

En un estudio realizado en 2021 usando el 
método AGREE-II se evaluaron guías de todo 
el mundo para manejo de hiperbilirrubinemia 
entre 2000 y 2020. De 689 guías encontradas 
inicialmente solo 12, cuyas características están 
en el cuadro 1, cumplieron criterios de inclusión. 
Cuatro evaluadores independientes valoraron 
cada guía asignando puntajes (1 al 7) de cada 
una de las 23 interrogantes de AGREE-II. Para 
cada dominio se sumó el total de puntos de sus 
respectivos interrogantes obteniendo un por-
centaje de calificación con respecto al número 
máximo de puntos posible de cada dominio.

El cuadro 2 muestra los porcentajes obtenidos en 
cada dominio de cada guía. Se observa que solo 
la mitad de las guías alcanza un promedio de 



402

Acta Pediátrica de México  2025; 46 (4)

https://doi.org/10.18233/apm.v46i4.2910

Cuadro 1. Características de las guías de hiperbilirrubinemia estudiadas con el método AGREE-II que cumplieron criterios 
de inclusión

Guía Organización (país) Última actualización Criterios de inclusión

AAP
Academia Americana de Pediatría (Estados 

Unidos)
2009 (2022*) Neonatos ≥35 semanas de gestación

ChPS Sociedad Pediátrica China (China) 2014
Todos los recién nacido pretérmino y 

término

CPS Sociedad Pediátrica Canadiense (Canadá) 2018 Neonatos ≥35 semanas de gestación

INS Sociedad de Neonatología de Israel (Israel) 2008
Todos los recién nacido pretérmino y 

término

ISN Sociedad Italiana de Neonatología (Italia) 2014 Neonatos ≥35 semanas de gestación

MaHTAS
Sección de Evaluación Tecnología de Salud 

de Malasia (Malasia)
2014

Todos los recién nacido pretérmino y 
término

NICE
Instituto Nacional para Cuidado y Excelen-

cia (Reino Unido)
2016

Todos los recién nacido pretérmino y 
término

NPA
Asociación Pediátrica de Noruega (Norue-

ga)
2010

Todos los recién nacido pretérmino y 
término

QCG Guías Clínicas de Queensland (Australia) 2019
Todos los recién nacido pretérmino y 

término

SAP Asociación Española de Pediatría (España) 2017
Todos los recién nacido pretérmino y 

término

SSN Sociedad Suiza de Neonatología (Suiza) 2007 Neonatos ≥35 semanas de gestación

TPA Asociación Turca de Pediatría (Turquía) 2018
Todos los recién nacido pretérmino y 

término

Adaptado de Zhang M, Tang J, He Y, et al. Systematic review of global clinical practice guidelines for neonatal hyperbilirubinemia. BMJ Open 
2021;11: e040182. doi:10.1136/ bmjopen-2020-040182

todos los dominios superior al 50%. La mayoría 
de las guías tienen buen desempeño en alcance y 
propósito y claridad de presentación, particular-
mente las guías de Malasia (MAHTAS), Australia 
(QCG) y Estados Unidos (AAP). El desempeño 
más bajo en la mayoría es en rigurosidad en el 
desarrollo e independencia editorial donde las 
guías de China (ChPs), Suiza (SSN) e Israel (INS) 
están con peor desempeño.

La guía británica (NICE) destaca por tener el 
promedio más alto siendo la única en estar 
arriba del 80% y por tener el mejor desempeño 
en rigurosidad en el desarrollo. En el conte-
nido, la guía NICE destaca por la sencillez 
en la presentación de tablas y gráficas y la 
inclusión en todo momento de cómo cuidar 
del paciente, pero también lo que se debe 
informar a los padres.

La guía de Malasia (MAHTAS) tiene desempe-
ño más alto en alcance, propósito y claridad 
de presentación. En su contenido se incluyen 
referencias rápidas para identificar riesgos alto, 
mediano o bajo, así como indicaciones de hos-
pitalización, evaluación BIND y un práctico 
algoritmo para el manejo inicial.

Las guías de Australia (QCG), Italia (ISN), Estados 
Unidos (AAP) y Turquía (TPA) alcanzan aún pro-
medios superiores al 50%. La guía QCG tiene un 
algoritmo excelente y destaca por los 5 normo-
gramas basados en semanas de edad gestacional 
(SDG) y peso (≥38 SDG, 35 a 37 SDG, <35 SDG 
peso 1500-1999g, <35 SDG peso 1000-1499g, 
<35 SDG peso <1000g).

La guía de Italia (ISN) destaca por presentar 
normograma de riesgo específico para bilirrubi-
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nómetro transcutáneo (BtC) en las primeras 48 
horas para limitar la necesidad de usar bilirrubi-
nas séricas (BS) en niños de ≥35 SDG. Además, 
tiene directrices para BS para todas las edades 
gestacionales y una especial para aquellos con 
incompatibilidad a Rh o grupo ABO. 

Las guías de la AAP de 2009 (que son las que 
se evaluaron) son una actualización de las de 
2004 y se basan aún en el normograma de 
Bhutani cuya eficacia nunca fue debidamente 
valorada, por lo cual obtuvo valoración baja 
en rigurosidad en desarrollo y en aplicabilidad. 
Pero en 2022 se publicaron nuevas guías con 
conceptos totalmente nuevos entre los que des-
tacan normogramas distintos para pacientes con 
o sin factores de riesgo neurológicos. 

Las guías de la TPA destacan por una elevada 
independencia editorial. Además, maneja un 
concepto de prevención primaria identificando 
riesgos generales y secundarios mediante eva-
luación de riesgos más específicos, así como una 
guía de seguimiento al egreso y se menciona la 
necesidad de evaluar BD para identificación 
temprana de AVB.

Tras revisar las 12 guías se observa que todas 
tienen aspectos en común mencionados a 
continuación y de los cuales se rescatan parti-
cularidades de algunas de ellas. 

•	 El grupo y Rh de la madre y del bebé 
son antecedentes indispensables a tomar 
en cuenta para la vigilancia desde el 
nacimiento. La incompatibilidad ABO 
es la principal causa de enfermedad 
hemolítica neonatal. Las guías de la 
AAP consideran necesario conocer anti-
cuerpos anti Rh por prueba de Coombs 
(DAT) en la embarazada. Si esta es Rh-, 
si es DAT + o llega al parto sin conocerse 
Rh ni DAT, se debe pedir al bebé Rh y 
DAT al bebé. Si el bebé es DAT+ pero 
la madre no recibió inmunoglobulina C
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Rh (RhIG), el seguimiento de bilirrubi-
nas debe iniciar al nacimiento y luego 
cada 4 horas 2 veces y cada 12 horas 3 
veces. Las guías NICE y QG consideran 
necesario investigar DAT solo en caso 
de ictericia visible o hiperbilirrubinemia 
significativa. Las ISN consideran opcional 
el grupo y Rh del bebé cuando la madre 
es grupo O positivo. 

•	 El examen visual en busca de ictericia 
debe realizarse en todos los recién 
nacidos, especialmente en la primera 
24 horas. Las guías NICE consideran 
necesario esto en las primeras 72 horas 
involucrando a los padres y no reco-
miendan medir bilirrubinas séricas si 
no hay ictericia. Las guías MAHTAS y 
QG consideran a la ictericia evidente 
en las primeras 24 horas como una 
urgencia médica, ameritando admisión 
para vigilancia estrecha y lo mismo si se 
detecta después de 24 horas, pero tiene 
factores de riesgo22,. En general todas las 
guías consideran que la ictericia en las 
primeras 24 horas debe tener acción in-
mediata. Para las guías AAP es necesario 
evaluar visualmente desde las primeras 
12 horas y tomar BS si hay ictericia en las 
primeras 24 horas o entre 24 y 48 horas 
si el egreso será antes de 2 días. 

•	 En las guías TPA la evaluación debe 
hacerse cada 8 a 12 horas el primer día 
y considerar como patológica la ictericia 
en este periodo y especifican que debe 
hacerse con luz neutra natural y real-
izarla presionando la piel con un dedo. 
Todas las guías consideran que el nivel 
de ictericia no se puede correlacionar 
con el nivel de bilirrubinas séricas. La 
inspección visual tiene una sensibili-
dad por arriba de 50% solo cuando el 
nivel ya está por encima de 260 mcmol/L 
(15.2mg/dl) .

•	 Los factores de riesgo adicionales a 
grupo y Rh deben tomarse en cuenta 
para una mejor evaluación. La Academia 
Americana de Pediatría desde 2004 
describe factores de riesgo mayores y 
menores que contribuyen en el desar-
rollo de hiperbilirrubinemia grave, así 
como factores que protegen contra ello. 
El cuadro 3 muestra los factores de riesgo 
mencionados expresamente por las guías 
de Estados Unidos, Malasia, Australia e 
Italia de la AAP (2022), MAHTAS, QS e 
ISN, respectivamente25,22,28. Las 8 guías 
restantes no mencionan una lista expresa 
de factores de riesgo. Las guías MAHTAS 
recomiendan tamizar a todo bebé icté-
rico para deficiencia de G6PDH, debido 
a la alta incidencia de este problema en 
sureste de Asia22. Las guías israelíes (INS) 
recomiendan el tamizaje para deficiencia 
de G6PDH en aquellos casos de alta 
sospecha por historia familiar o grupo 
étnico. Las guías AAP mencionan además 
factores de riesgo de neurotoxicidad son: 
edad gestacional menor a 38 semanas, 
albúmina sérica menor a 3g/dl, hemóli-
sis, sepsis o inestabilidad hemodinámica 
en las 24 horas previas; la presencia de 
uno o más de estos factores cambia la 
evaluación tanto para fototerapia como 
para exsanguineotransfusión25. 

•	 La gran mayoría de las guías consideran 
a la lactancia como factor de riesgo para 
hiperbilirrubinemia solo si es deficiente 
por lo que el riesgo es más bien la baja 
ingesta. Las guías NICE, AAP, ISN, AEP y 
QG recomiendan la lactancia exclusiva 
en bebés ictéricos vigilando el peso y la 
BtC o BST para decidir si es necesario 
complementar, con preferencia de leche 
materna extraída, y fórmula solo en casos 
indispensables. Durante la fototerapia no 
se recomienda suspender la lactancia, 
excepto si tuvieran fototerapia intensiva 
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continuando con leche humana extraída. 
Es así que se justifica poner horarios para 
lactancia durante la fototerapia y solo se 
suspende si hay criterios de gravedad 
(cercanía a umbral de EST o datos de 
encefalopatía). Suspender injustifica-
damente la lactancia por fototerapia se 
asocia a reducción de los índices de 
lactancia en los siguientes 4 meses.

•	 El uso de bilirrubinómetro transcutáneo 
(BtC) ya es una recomendación gener-
alizada para evitar toma innecesaria de 
muestras. Todas las guías recomiendan 
su uso y todas concuerdan en que las 
decisiones terapéuticas deben ser en base 
a BST y que no debe usarse en bebés en 
fototerapia. Las guías NICE, QG y AEP 
recomiendan restringir su uso en bebés 
de menos de 35 SDG y cuando tienen 
menos de 24 horas de vida extrauterina. 

•	 Las guías TPA refieren que las BtC dejan 
de ser confiables a partir de un valor su-
perior a 14.6mg/dl donde la correlación 
con las BST se separa significativamente. 
En esto las guías AAP coinciden y re-
comiendan usar únicamente BST si se 
excede el valor de 15mg/dl o si está a me-

nos de 3mg/dl del umbral de fototerapia. 
Las guías SIN publican un normograma 
de riesgo con BtC refiriendo que si se 
excede el P75 debe realizarse BST y 
vigilar con BtC a quienes están entre P50 
y P75. Aquellos por debajo de P50 con 
más de 48 horas de VEU no requieren 
seguimiento. Sin embargo, cada vez hay 
más evidencia de que los BtC pueden uti-
lizarse durante la fototerapia en zonas de 
la piel previamente cubiertas para evitar 
interferencia, pero esto aún no cuenta 
con suficiente respaldo. 

•	 La fototerapia (FT) es el tratamiento 
estándar para la hiperbilirrubinemia no 
conjugada en todas las guías. Es un in-
strumento preventivo para evitar daño 
neurológico y evitar llegar a exangui-
notransfusión. Pero es un tratamiento 
que no está libre de efectos secundarios, 
entre los que se incluyen algunas de corto 
plazo hematológicas y metabólicas y otras 
de largo plazo posiblemente alergias y 
varios problemas dermatológicos como 
nevos. El nivel de BST al que se indica 
la FT depende de edad gestacional, la 
edad cronológica en horas y los factores 
de riesgo presentes. Cada guía tiene va-

Cuadro 3. Factores de Riesgo mencionados expresamente por algunas de las guías

Guía Factores de Riesgo mencionados

AAP (2022)

Edad gestacional baja, (riesgo aumenta con cada semana debajo de 40SDG), ictericia en las primeras 24 horas, 
BST o BtC cercanas al umbral de FT antes del egreso, hemolisis de cualquier casa o incremento rápido de 
BST (>0.3mg/dl/hr en las primeras 24 horas o >0.2mg/dl/hr después de 24 horas), fototerapia antes del egreso, 
hermano previo con FT o EST, historia familiar o ancestral de hemoglobinopatías incluida la deficiencia de 
G6PDH, lactancia materna fallida, hematoma significativo, síndrome de Down, hijo de madre diabética o 
producto macrosómico. 

MAHTAS
Prematurez, bajo peso al nacer, ictericia en las primeras 24 horas, madre con rH negativo o grupo O, 
deficiencia de G6PDH, rápido incremento de BST, sepsis, falla en la lactancia, BST alta antes del egreso, 
cefalohemotoma, hijos de madre diabética, hermano previo que amerito FT o EST. 

QS
Grupo materno O, Rh materno negativo, antecedente familiar asiático y mediterráneo, diabetes materna, bebé 
previo que ameritó FT, falla en la alimentación, hematoma, policitemia, hemólisis, obstrucción intestinal, 
infección, prematurez, producto masculino

ISN
Asfixia perinatal, hipotermia severa (temperatura menor a 36ºC por más de 6 horas), falla respiratoria, acidosis 
prolongada (pH <7.20 por más de 6 horas), hipoglucemia severa (glucosa menor a 45mg/dl por más de 12 
horas), hemólisis severa, sepsis y meningitis, drogas que interfieran la unión albúmina – bilirrubina
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lores específicos bastante similares, pero 
en diferentes modalidades. El cuadro 
4 muestra los criterios para fototerapia 
incluyendo la intensidad propuesta para 
cada modalidad y algunas características 
particulares de cada guía se expresan en 
mg/dl en las guías AAP, AEP, CPS, ISN, 
INS y TPA; en Mmol/L en las guías de 
QCG, CPS, NICE, NPA y SSN, y en la 
MAHTAS se expresa en ambas escalas.

•	 La exanguinotransfusión (EST) es un 
procedimiento de alto riesgo y de úl-
timo recurso ya que está asociada a 
múltiples complicaciones de corto y de 
largo plazo. Debe realizarse por personal 
calificado en una unidad de cuidados 
intensivos neonatales. Todas las guías 
tienen el umbral para indicar la EST en 
paralelo al umbral para FT, pero además 
recomiendan EST cuando hay datos de 
encefalopatía. También mencionan todas 
las necesidades de escalar tratamiento 
cuando hay indicación de EST o cuando 
se está cerca de ello. El escalamiento 
consiste en trasladar a la Unidad de 
Cuidados Intensivos Neonatales (UCIN), 
aplicar fototerapia intensiva, hidratación 
intravenosa y monitorear BST cada 2 
horas antes y durante la EST. Se debe 
realizar a doble volumen con sangre 
reconstituida. Las guías TPA toman en 
cuenta la relación bilirrubina/albúmina 
según edad gestacional y factores de 
riesgo, pero no como criterio único. 
Las guías AAP consideran escalar el 
tratamiento con BST a menos de 2g/dl 
del umbral para EST o aumento rápido 
de BST a pesar de FT adecuada con fac-
tores de riesgo. Las guías SIN presentan 
una gráfica con valores diferentes para 
incompatibilidad a Rh o a grupo ABO, 
independiente de la edad gestacional. La 
guía QG, refiere también solicitar PCR 
para CMV al escalar el tratamiento. 

•	 La inmunoglobulina intravenosa (IGIV) 
es un medicamento que puede ayudar a 
evitar la EST en casos de incompatibili-
dad de Rh o grupo ABO. Las guías CPS, 
AAP, AEP, ISN, NICE, SIN, TPA consid-
eran como parte esencial su uso durante 
el escalamiento. Las guías QG, MAHTAS 
consideran innecesario su uso por falta 
de evidencia. En 2022 surgió una guía 
internacional para al manejo de IGIV en 
neonatos con incompatibilidad a grupo 
y RH en que se revisaron 25 estudios de 
los cuales 4 calificaron para evaluación 
sistemática. La guía NO recomienda el 
uso de la IGIV de rutina, considerando 
esto como un paso previo a la EST ob-
ligado ya que esta práctica no demuestra 
reducción en morbi mortalidad. Sin 
embargo, se recomienda cuando no hay 
posibilidad de exanguinotransfusión 
inmediata. Se debe tomar en cuenta que 
está relacionada a apnea, enterocolitis y, 
paradójicamente a hemólisis. 

•	 La colestasis es un problema que debe 
investigarse y sobre todo sospecharse 
cuando un paciente tiene ictericia que 
excede las 2 a 3 semanas. No todas las 
guías mencionan la actitud frente a la 
colestasis (MAHTAS, AEP, SIN), algunas 
lo hacen de manera superficial (ISN, 
TPA) y otras buscan descartar a tiempo 
la atresia de vías biliares. Las guías NICE 
y QG consideran que si hay colestasis 
(con bilirrubina conjugada a partir de 
25mcMol/L o más de 10% de la bilir-
rubina total) o acolia, se considera una 
urgencia y debe realizarse interconsulta 
con cirugía pediátrica lo más pronto 
posible.

CONCLUSIONES

El diagnóstico y tratamiento de bilirrubinas en el 
recién nacido es uno de los aspectos más rutina-
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Cuadro 4. Características de los criterios de fototerapia en las distintas guías

GUIA

Intensidad de FT reco-
mendada convencional/

intensiva
(μW/cm2/nm) y distancia 

luz-bebé

Criterios utilizados para 
umbral de fototerapia

Características particulares

AAP 2022
Siempre intensiva a >30

a 10cm 

EG, edad cronológica, FR 
neurotoxicidad (<38SDG, 

hemolisis, albúmina <3g/dl, 
sepsis, inestabilidad >24h)

Gráficas diferentes según presencia de riesgo 
de neurotoxicidad. 
Recomendaciones para egreso y FT en casa

ChPS 2014
8-10/>30

NA
EG, edad cronológica

CPS 2007
NA/>30
a 10cm

EG, edad cronológica y 
zonas de riesgo (Bhutani)

Recomiendan FT convencional desde BST 
35-50 μmol/L

INS 2008
NA/>30
a 10cm

EG, edad cronológica, facto-
res de riesgo (Bhutani)

Recomiendan incrementar intensidad si es 
necesario agregando dispositivos siendo 
poco específico

ISN 2014
NA/>35 

NA
EG, edad cronológica, 

hemolisis

Hay un normograma específico para BtC 
(solo en bebés 35SDG o más) y otro para 
BST para todas las edades. 

MaHTAS 2014
>15/>30

a <30-50cm
EG, edad cronológica, facto-

res de riesgo (FR)

Bajo riesgo ³38 SDG sin FR, riesgo medio 
³38SDG con FR o 35 a 37.6 SDG sin FR y 
riesgo alto 35 a 37.6 SDG con FR. FR= sepsis, 
hemólisis y deficiencia de G6PDH

NICE 2016
NA/NA

NA
EGy edad cronológica

FT convencional permite interrupciones para 
la lactar, FT intensiva es sin interrupciones, 
con más de un dispositivo
Fibra óptica como FT convencional solo en 
< de 37 SDG 

NPA 2010
NA/>20
20cm

Peso al nacimiento, edad 
cronológica

Los pacientes con asfixia, sepsis y acidosis 
deben iniciar FT con BST 50 μmol/L menor 
de lo indicado en las gráficas

QCG
25-30/>30
10-15cm

EG, peso al nacimiento, 
edad cronológica

7 gráficas: ³38 SDG, 35-37.6 SDG, <35SDG 
³2000g, <35SDG 1500-1999g, <35SDG 
1000-1499g, <35SDG <1000g

SAP
8-12/>30

10cm
EG, edad cronológica, facto-

res de riesgo (Bhutani)
Mismos criterios que en MaHTAS

SSN
NA
NA

EG, peso, edad cronológica 
factores de riesgo (Bhutani)

Tres gráficas: bebé a término >2500g sano, 
bebé a término >2500g enfermo y bebé 35-
36 SDG o a término <2500g

TPA
8-10/30-65
35-40cm

Peso al nacer, edad crono-
lógica y 2 o más factores de 

riesgo (FR) 

Límite de quienes no deben evaluarse con 
BtC
Los FR son hemólisis, DG6PDH, asfixia, 
letargia, acidosis, sepsis, albúmina <3g/dl

Adaptado de Zhang M, Tang J, He Y, et al. Systematic review of global clinical practice guidelines for neonatal hyperbilirubinemia. BMJ Open 
2021;11: e040182. doi:10.1136/ bmjopen-2020-040182
EG = edad gestacional. FT = fototerapia, BtC = bilirrubinas trans cutáneas. BST = bilirrubinas séricas totales. SDG = semanas de gestación. FR 
= factores de riesgo. DG6PDH = deficiencia de glucosa 6 fosfato deshidrogenasa.



408

Acta Pediátrica de México  2025; 46 (4)

https://doi.org/10.18233/apm.v46i4.2910

rios en las salas de terapia neonatal. Conocer las 
mejores guías es esencial para poder establecer, 
en cada centro, las directrices apropiadas para 
su adecuado manejo. Todas las guías revisadas 
en este artículo cumplen con criterios mínimos 
de calidad. Sin embargo, algunas tienen baja 
rigurosidad, otras son poco aplicables, y otras 
tienen poca independencia editorial. 

Las guías NICE de Reino Unido son en muy 
completas pues incluye a detalle el manejo de la 
fototerapia y la exanguinotransfusión, el manejo 
con los familiares y las directrices de terapia in-
tensiva. Estas guías además son, de acuerdo a la 
evaluación sistemática de Zhang y cols, la mejor 
en casi todos los dominios evaluados. 

La guía de MaHTAS de Malasia también tuvo 
excelente evaluación y se caracteriza por la 
sencillez en su aplicación. La guía de la AAP 
de Estados Unidos queda en 4º lugar en la eva-
luación principalmente por baja rigurosidad y 
aplicabilidad. Sin embargo, se evaluó la versión 
de 2009 y la más reciente es de 2022. Esta última 
es muy completa y todo lo que se menciona en 
este artículo respecto a dicha guía es de esta 
última versión. 

La guía QCG de Australia se caracteriza por un 
gran detalle en los umbrales de fototerapia y 
exanguinotransfusión y es también de las mejor 
evaluadas. La guía ISN de Italia es la única que 
tiene umbrales especiales para bilirrubinas trans-
cutáneas para ser usadas como tamizaje. Las guías 
TPA de Turquía tiene un abordaje de prevención 
primaria y secundaria que puede ser bastante útil 
en la práctica. Las guías NPA de Noruega tienen 
una evaluación baja por rigurosidad, pero con 
buena aplicabilidad, se caracterizan por usar el 
peso al nacimiento y no la edad gestacional como 
criterio de umbral de fototerapia con un solo nivel 
de exanguinotransfusión para todos. Las 5 guías 
restantes tienen una evaluación global menor a 
50% con muy poca rigurosidad, aplicabilidad e 
independencia editorial.

Revisando cuidadosamente estas guías cada 
institución puede establecer sus lineamientos de 
acuerdo a sus recursos disponibles. Es importante 
mencionar que actualmente hay varias aplica-
ciones o “APPS” para teléfonos inteligentes con 
las cuales se calcula la necesidad de FT o EST 
en base a datos que se ingresan. Las dos más 
conocidas son Bilitool y BiliApp. La primera está 
basada en las guías de la AAP de Estados Unidos 
y la segunda se basa en las guías NICU de Reino 
Unido. Ambas pueden ser útiles para iniciar la 
toma de decisiones, pero debe tenerse la pre-
caución de siempre dar seguimiento a través de 
las gráficas que se hayan elegido y revisar todo 
el contexto de riesgo del paciente. 
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