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Resumo

Obijetivos: Analisar a morbimortalidade neonatal por ictericia em Pernambuco no periodo de 2008 a 2017. Métodos:
Trata-se de um estudo epidemioldgico descritivo e ecoldgico cuja populacéo estudada é composta por recém-nascidos
de mées residentes em Pernambuco, menores de 28 dias, nascidos entre 2008 e 2017. Foram realizadas andlises
temporais dos indicadores Taxa de Mortalidade Neonatal por Ictericia (TMNI) e Proporg¢do de Internacfes Hospitalares
(PIH), calculados a partir de dados coletados nos Sistemas de Informagdo do DATASUS. Resultados: A TMNI em
Pernambuco entre os anos de 2008 e 2017 foi de 4,92 6bitos por 100.000 nascidos vivos e sua componente precoce foi
mais importante do que a tardia. Ao longo do tempo, a TMNI apresentou declinio, reproduzindo o padrédo brasileiro.
Quanto a internacdo hospitalar, a ictericia corresponde a 23% do total de internagdes hospitalares em pacientes de 0 a
27 dias em relacdo as afecgBes originadas no periodo perinatal. Ao contrario da TMNI, a PIH por ictericia neonatal
mostrou um aumento significativo no periodo estudado, mostrando uma correlacdo forte e inversa entre 0s dois
indicadores. Conclusdes: Ao dar visibilidade as taxas de morbimortalidade neonatal por ictericia é possivel identificar
oportunidades de intervencdo em tempo oportuno e reorientacdo das praticas assistenciais, estratégias eficientes na
diminuicdo de desfechos desfavoraveis.

Palavras-chave: Ictericia neonatal; Indicadores de morbimortalidade; Epidemiologia; Sistemas de informacéo;
Estatisticas vitais.

Abstract

Obijectives: To analyze neonatal morbidity and mortality due to jaundice in Pernambuco from 2008 to 2017. Methods:
This is a descriptive and ecological epidemiological study which studied the population composed of newborns whose
mothers reside in Pernambuco, under 28 days old, born between 2008 and 2017. Through data collected of DATASUS,
temporal analysis of the indicators of Neonatal Mortality due to Jaundice (TMNI) and Proportion of Hospital
Admissions (PIH) were performed Results: Between 2008 and 2017, the TMNI rate in Pernambuco was 4.92 deaths per
100,000 live births and its early component was more important than the late one. Over time, the TMNI rate declined,
replicating the Brazilian standard. As for the hospital admissions, jaundice corresponds to 23% of all hospital admissions
in patients aged 0 to 27 days in relation to conditions originating in the perinatal period. Unlike TMNI, the PIH rate for
neonatal jaundice showed a significant increase over the study period, showing a strong and inverse correlation between
the two indicators. Conclusions: By giving visibility to neonatal morbidity and mortality rates due to jaundice, it is
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possible to identify opportunities for timely intervention reorientation of care practices, efficient strategies in reducing
unfavorable outcomes.

Keywords: Jaundice neonatal; Indicators of morbidity and mortality; Epidemiology; Information systems; Vital
statistics.

Resumen

Objetivos: Analizar la morbimortalidad neonatal por ictericia en Pernambuco de 2008 a 2017. METODOS: Se trata de
un estudio epidemiolégico descriptivo y ecolégico cuya poblacion estudiada estd compuesta por recién nacidos de
madres residentes en Pernambuco, menores de 28 dias, nacidos entre 2008 y 2017. Se realizaron analisis temporales de
los indicadores Tasa de Mortalidad Neonatal por Ictericia (TMNI) y Proporcion de Ingresos Hospitalarios (P1H),
calculados a partir de los datos recolectados en los Sistemas de Informacion DATASUS. Resultados: EI TNI en
Pernambuco entre 2008 y 2017 fue de 4,92 6bitos por 100.000 nacidos vivos y su componente temprano fue mas
importante que el tardio. Con el tiempo, el TMNI mostr6 una caida, reproduciendo el patron brasilefio. En cuanto a los
ingresos hospitalarios, la ictericia corresponde al 23% de todos los ingresos hospitalarios en pacientes de 0 a 27 dias en
relacion con condiciones originadas en el periodo perinatal. A diferencia del NIMT, el PIH para la ictericia neonatal
mostré un aumento significativo en el periodo estudiado, mostrando una correlacion fuerte e inversa entre los dos
indicadores. Conclusiones: Al dar visibilidad a las tasas de morbimortalidad neonatal por ictericia, es posible identificar
oportunidades de intervencidn oportuna y reorientacién de las practicas asistenciales, estrategias eficientes para reducir
desenlaces desfavorables.

Palabras clave: Ictericia neonatal; Indicadores de morbimortalidad; Epidemiologia; Sistemas de informacion;
Estadisticas vitales.

1. Introducéo

A ictericia é uma das condi¢des neonatais mais comuns que atinge, pelo menos, 60% dos recém-nascidos (RN) a termo
e 80% dos pré-termo, nos primeiros dias de vida (Ebbesen et al., 2020). Nos neonatos, a ictericia € uma condigéo decorrente de
uma maior carga de bilirrubina indireta ao hepatdcito e reducgéo do clearance hepatico e entérico da bilirrubina (Du et al., 2021).
Sua manifestacdo clinica se caracteriza por uma coloracdo amarelada da pele, esclera e membranas mucosas dos neonatos e é
visivel quando o nivel da bilirrubina ndo-conjugada, ou indireta, atinge niveis superiores a 5 mg/dl (Mir et al., 2019).

As causas podem ser: fisioldgica, patoldgica, devido a amamentagdo ou ao leite materno, hemolitica (incompatibilidade
de fator Rh, grupo sanguineo ABO entre mée e bebé e deficiéncia de G6PD), causas hereditarias, erros inatos do metabolismo,
sepse bacteriana, colestase devido infecgdes congénitas, entre outras (Brasil, 2014; Christensen et al., 2018; Ullab et al., 2016).
Dessa forma, a doenca hemolitica do feto e do RN acontece a partir da isoimunizac¢do. Devido a lise das hemécias neonatais
provocada pelos aloanticorpos maternos, ocorre o acumulo de ferro redox ativo e bilirrubina, o que desencadeia no estimulo de
determinadas vias celulares que levam a morte celular. Esse processo pode resultar em hidropsia fetal, hiperbilirrubinemia e
kernicterus no RN (Ree et al, 2017; Viktorinova, 2018).

A gravidade da ictericia esta relacionada ao momento do aparecimento e a intensidade da hiperbilirrubinemia. Na
maioria das vezes, ela ndo traduz patologia subjacente, definindo-se como ictericia fisiologica. No entanto, a ictericia que aparece
antes de 24 horas de vida (precoce) ou que é consequéncia do valor de bilirrubina total > 12 mg/dL, independentemente da idade
pos-natal, deve ser considerada patoldgica e necessita de avaliagdo rigorosa (Brasil, 2014). A hiperbilirrubinemia severa
(bilirrubina total > 20 mg/dL), que exige internagao hospitalar para monitoramento e tratamento, ¢ a principal causa de internagdo
na primeira semana de vida e representa 35% das readmissdes em hospitais no primeiro més de vida (Olusanya et al., 2018).

Quando ndo diagnosticada e tratada adequadamente, a hiperbilirrubinemia pode alcangar niveis lesivos ao cérebro,
instalando-se o quadro de encefalopatia bilirrubinica e kernicterus (forma cronica da doenga), com elevado risco de mortalidade
neonatal ou comprometimentos do desenvolvimento neurolégico (Ebbesen et al., 2020). Na ictericia patologica, ha um risco de
mortalidade de cerca de 24%, sendo 13% para kernicterus e 11% para natimortos. Além disso, mais de 83% dos sobreviventes
com um quadro de hiperbilirrubinemia extrema (bilirrubina total > 30 mg/dL) apresentam um ou mais comprometimentos como

paralisia cerebral, surdez, comprometimento visual e no desenvolvimento (Bhutani et al., 2013).
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A maioria dos casos de hiperbilirrubinemia indireta é controlada pela fototerapia, quando aplicada de maneira adequada
(Ebbesen et al., 2020; Almeida & Draque, 2021). Embora seja possivel prevenir as complicagdes da hiperbilirrubinemia indireta,
como a encefalopatia bilirrubinica e o kernicterus, através de intervengdes como a assisténcia pré-natal adequada e o
acompanhamento da ictericia neonatal apds a alta hospitalar, a ictericia ocupa a 72 posicéo na lista de causas de mortes neonatais
precoces (Du et al, 2021; Olusanya et al., 2018). Assim, as complicacGes da ictericia ndo sdo decorrentes apenas das condi¢Ges
intrinsecas da mae e do bebé, mas do sistema de salde pelo seu papel no acompanhamento pré-natal, na velocidade do diagnostico
e no momento da alta hospitalar (Farouk et al., 2020). Isso porque a alta hospitalar precoce dificulta 0 acompanhamento rigoroso
dos niveis séricos de bilirrubina, bem como, o inicio da fototerapia (Iskander & Gamaleldin, 2020).

A mortalidade neonatal compreende as maiores taxas de mortalidade infantil no Brasil desde 1990, apesar de apresentar
um declinio durante este periodo (UNICEF, 2019). A elaboragdo de politicas publicas voltadas para o manejo da ictericia pode
ser uma estratégia capaz de promover uma melhoria no quadro da mortalidade neonatal, considerando a sua posi¢do na lista de
causas de mortes neonatais precoces e que suas complicagdes sdo passiveis de prevencdo, embora a maior parte de suas causas
ndo seja evitavel (Olusanya et al., 2018; Fran¢a & Vasconcelos, 2017). Destaca-se, assim, a necessidade de analisar os dados
epidemioldgicos referentes a este agravo, a fim de dar visibilidade ao problema e subsidiar intervencdes futuras.

Politicas publicas voltadas para a prevencéo do comprometimento do neurodesenvolvimento associado & encefalopatia
bilirrubinica podem envolver o monitoramento das maternidades quanto ao retorno ambulatorial na primeira semana de vida dos
RN com ictericia neonatal, o treinamento dos profissionais de salide para um pré-natal apropriado, um diagndstico precoce em
conjunto com um tratamento adequado e a instru¢do da notificagdo da hiperbilirrubinemia grave, assim como sua evolucéo, para
um melhor controle epidemioldgico da doenca (Almeida & Draque, 2012).

O trabalho de Franga (2017) indica a ictericia como uma das 30 principais causas de mortalidade em menores de 5 anos.
Dados coletados do DATASUS mostraram 200 a 280 mortes de RN anualmente com quadros de ictericia neonatal, na década de
2000. Destes, em torno de 50% nascidos na regido Nordeste (Almeida & Draque, 2012). Estudos mais recentes e com dados
mais abrangentes ndo foram encontrados ja que, no Brasil, poucos estudos abordam detalhadamente a epidemiologia da ictericia
neonatal (Variane & Sant’ Anna, 2020).

Considerando a relevancia do tema, o estudo em questdo mostra-se como uma importante ferramenta para a construgédo
de andlises sobre a morbimortalidade neonatal por ictericia e identificag8o das fragilidades na assisténcia ofertada. Dessa forma,
este trabalho tem como objetivo analisar o comportamento da morbimortalidade neonatal por ictericia em Pernambuco no
periodo de 2008 a 2017.

2. Metodologia

Trata-se de um estudo epidemiolégico descritivo e ecoldgico acerca da morbimortalidade neonatal por ictericia, através
de dados disponiveis na literatura e em bancos de dados secundarios de dominio publico do Departamento de Informatica do
Sistema Unico de Satde (DATASUS) (Vieira, 2011). A populacéo estudada é composta pelos recém-nascidos (RN) de maes
residentes em Pernambuco, menores de 28 dias, nascidos no periodo de 2008 a 2017.

Foram coletados dados referentes a @bitos, nascimentos e internacOes registrados nos respectivos sistemas de
informagdes do SUS: Sistema de Informag&o sobre Mortalidade (S1M), Sistema de Informacdo sobre Nascidos Vivos (SINASC)
e Sistema de Informacoes Hospitalares do SUS (SIHSUS). Os dados foram acessados através das ferramentas disponibilizadas
pelo DATASUS, Tabnet (verséo online) e Tabwin (Tab para Windows - versdo offline), e tabulados em uma planilha eletrénica

online para compor o banco de dados da pesquisa.
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Na coleta de dados de Gbitos e internagdes por ictericia, foram selecionadas apenas as categorias dos CID-10: P55
(Doenca hemolitica do feto e do recém-nascido), P56 (Hidropsia fetal devida a doenca hemolitica), P57 (Kernicterus), P58
(Ictericia neonatal devido outra hemolise excessiva), P59 (Ictericia neonatal Ictericia Neonatal Devida a Outras Causas e as Ndo
Especificadas), assim como todos as respectivas subcategorias. Embora ndo abordem explicitamente a ictericia e o kernicterus,
as categorias P55 e P56 foram incluidas por abordarem condi¢des clinicas que se enquadram no desenvolvimento de ictericia
neonatal, pois o processo de lise de hemacias, demonstrado na categoria P55, pode ter como consequéncia o desenvolvimento
de hidropsia fetal - objeto de estudo da categoria P56, hiperbilirrubinemia e kernicterus no RN (Ree et al, 2017; Viktorinova,
2018).

Para investigar a mortalidade por ictericia no estado de Pernambuco, foi definido o indicador Taxa de Mortalidade
Neonatal por Ictericia (TMNI) que é feito pela razo entre o nimero de mortes por ictericia e 0 nimero de nascidos vivos. O
numero de mortes por ictericia corresponde a soma dos 6bitos associados aos codigos (P55, P56, P57, P58, P59) do capitulo XVI
do CID10. Para uma melhor analise dos dados, a taxa foi calculada para 100.000 Nascidos Vivos (NV). A TMNI também foi
calculada para diferentes faixas etérias: @ TMNIprecoce, CONsiderando no numerador apenas o ndmero de 6bitos por ictericia de 0
a 6 dias de vida, e a TMNIwia, considerando no numerador apenas o0s ébitos por ictericia de 7 a 27 dias de vida (Blencowe,
Calvert, Lawn, Cousens & Campbell, 2016; Ripsa, 2008). Para investigar a causa que mais contribui para a mortalidade neonatal
por ictericia, a TMNI também foi decomposta em relacdo as diferentes categorias do CID10 consideradas no seu célculo. Para
verificar se houve diferenca estatisticamente significativa entre as componentes da TMNI, utilizou-se o teste Qui-quadrado de
Pearson (x2) a um nivel de significancia de 5% e o teste Exato de Fisher (quando valores de N <5).

Na andlise da evolucdo ao longo do tempo, foi calculada a Taxa de Mortalidade Neonatal e suas derivagdes nas
diferentes faixas etarias para cada ano do periodo estudado. A tendéncia temporal das TMNI foi analisada utilizando o método
de Regressdo Linear Simples, considerando-se nivel de significancia de 0,05, através programa RStudio versdo 1.3.1073. A
TMNI, assim como seus componentes precoce e tardia, foram consideradas as variaveis dependentes e 0 ano como sendo a
varidvel independente. Para fins de comparacéo, as taxas de mortalidade neonatal do estado de Pernambuco foram comparadas
as do Brasil no mesmo periodo de referéncia. A adequagdo dos modelos de regresséo foi testada através da andlise dos residuos
(normalidade, homocedasticidade e auséncia de autocorrelacéo).

Para a andlise das internac@es hospitalares, foi estipulado o indicador Propor¢do de Internagdes Hospitalares (PIH),
calculado como a razdo entre 0 nimero de internagdes hospitalares por uma determinada afeccdo e o total de internacdes
hospitalares por afec¢Bes originadas no periodo perinatal, referente a todos os agravos do Capitulo XVI (CID-10), do c6digo P00
ao P96. Como resultado obtém-se a porcentagem das internagdes hospitalares relacionadas a uma causa de interesse, pagas no
Sistema Unico de Sadde (SUS), em relagdo ao capitulo XVI em sua totalidade, na populago residente em determinado espago
geografico, em um determinado periodo de tempo (Ripsa, 2008). A coleta dos dados restringiu-se, entdo, as internacGes
hospitalares de residentes do estado de Pernambuco, na faixa etaria neonatal de 0 a 27 dias, no periodo de 2008 a 2017. No
calculo da PIH por ictericia, foram consideradas as categorias do P55 ao P59 do capitulo XVI.

A associagdo entre as taxas de mortalidade neonatal por ictericia e a proporcao de internagdes hospitalares por ictericia
em Pernambuco foi estimada através do teste de Correlacdo de Pearson, considerando p < 0,05, levando em consideragdo a
distribuicdo paramétrica dos dados. Foi definida como varidvel dependente a mortalidade neonatal por ictericia e como variavel
independente a proporcao de internacOes hospitalares por ictericia. Além disso, foi utilizado um modelo de Regressdo Linear

Simples para verificar a existéncia de significancia das correlacdes.
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Este estudo foi realizado exclusivamente com dados secundarios de acesso publico sem identificacdo de sujeitos, ndo
necessitando ser registrado nem apreciado pelo Comité de Etica em Pesquisa, em conformidade com as resolucdes n° 466, de 12
de dezembro de 2012, e n® 510, de 07 de abril de 2016, do Conselho Nacional de Saide (CNS).

3. Resultados

Mortalidade por Ictericia Neonatal em PE
A TMNI no Estado de Pernambuco foi de 4,92 por 100.000 nascidos vivos no periodo de 2008 a 2017, sendo 3,64

correspondente aos 6bitos neonatais precoces por ictericia e 1,28, aos tardios (Tabela 1).

Tabela 1 - Obitos Neonatais por Ictericia por categoria do CID-10 relacionado a ictericia (2008-2017).

OBITO NEONATAL PRECOCE ~ OBITO NEONATAL TARDIO

POR ICTERICIA POR ICTERICIA
CAUSA DO OBITO N % TMNI N % TMNI p-valor
P55- Doencga hemolitica do feto e do
) ) 23 45,10 1,64 1 5,56 0,07 0,003 *
recém-nascido
P56- Hidropsia fetal devida a doenca
) 17,65 0,64 1 5,56 0,07 0,274
hemolitica
P57- Kernicterus 9 17,65 0,64 7 38,89 0,50 0,066
P58-Ictericia neonatal devido outra
) ) 5,88 0,21 5 27,78 0,36 0,024 *
hemolise excessiva
P59- Ictericia neonatal devido outras
. 7 13,73 0,50 4 22,22 0,28 0,460
causas e as ndo especificadas
TOTAL 51 100,00 3,64 18 100,00 1,28

* Valor de p estatisticamente significativo (p<0,05). Testes utilizados: Qui-quadrado de Pearson e teste Exato de Fisher
(quando valores de N <5). Fonte: DATASUS/SINASC e SIM.

Ao analisar as diferentes faixas etarias (Tabela 1), o componente precoce da mortalidade neonatal foi estatisticamente
mais importante do que o componente tardio nas categorias Doenga hemolitica do feto e do recém-nascido (P55) e na categoria
Kernicterus (P57). Embora em maior quantidade absoluta, o dbito neonatal precoce decorrente da Hidropsia fetal devido a doenca
hemolitica (P56) e da Ictericia neonatal devido a outras causas e as nao especificadas (P59), ndo apresentou diferenga estatistica
em relagdo ao componente tardio, provavelmente, em decorréncia do baixo nimero de registros. Dentre todas as categorias, a
Ictericia neonatal devido a outra hemolise excessiva (P58) foi a Gnica que se comportou de maneira inversa, apresentando o seu
componente tardio maior do que o precoce.

No que concerne a evolucao da mortalidade por ictericia, é possivel observar que a TMNI de Pernambuco sofreu uma
queda significativa ao longo do periodo analisado no presente estudo, assim como a TMNI nacional (Tabela 2). Enquanto a curva
de regressdo da TMNI de Pernambuco mostra uma queda de 0,38 ao ano, a curva do Brasil indica um ritmo de queda de 0,29 ao
ano. Ao olhar de forma individual cada faixa etéria, percebe-se uma queda significativa na TMNIprecoce, €nquanto que a TMN largia

se mantém constante, tanto em Pernambuco quanto no Brasil.
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Tabela 2 - Tendéncia das taxas de mortalidade neonatal por ictericia e seus componentes precoce e tardio no Brasil e em
Pernambuco, 2008-2017.

Indicador Equacéo R? p-valor Tendéncia
BRA precoce y =497,17 - 0,24x 0,73 0,002* Decrescente
PE precoce y =651,17 - 0,32x 0,44 0,036* Decrescente
BRA tardio y = 85,39 - 0,04x 0,21 0,184 -

PE tardio y = 110,02 - 0,05x 0,29 0,110 -

BRA total y = 582,56 - 0,29x 0,69 0,003* Decrescente
PE total y =761,19 - 0,38x 0,62 0,007* Decrescente

* Valor de p estatisticamente significativo (p<0,05). Fonte: DATASUS/ SINASC e SIM.

Internacdo Hospitalar Neonatal por Ictericia em PE

A Tabela 3 mostra as 5 primeiras posi¢fes do ranking das afec¢des originadas no periodo perinatal, Capitulo XVI do
CID-10, que levam a internagdo hospitalar paga pelo SUS, de 2008 a 2017, no territdrio de Pernambuco, em pacientes de 0 a 27
dias. A ictericia neonatal devido a outras causas e as ndo especificadas (P59) e a Ictericia neonatal devido a outra hemolise
excessiva (P58), configuram como 4° e 5° lugares do ranking. As outras afec¢des relacionadas & ictericia como a Doenca
hemolitica do feto e do recém-nascido (P55), Hidropsia fetal devida a doenca hemolitica (P56) e Kernicterus (P57) ndo estdo
entre os 5 diagnosticos que mais levam a hospitalizacdo e configuram, respectivamente, as posi¢des 14, 39 e 35 do ranking, com
uma Proporcdo de Internagdes Hospitalares (PIH) de 1,21%, 0,02% e 0,02%. Juntas, as afeccBes relacionadas a ictericia,
correspondem a 23,36% do total de internagdes hospitalares, quando considerado apenas do Capitulo XVI do CID-10, e
ultrapassam a principal causa do ranking, Transtornos relacionados com a gestacédo de curta duragéo e peso baixo ao nascer ndo

classificados em outra parte (P07).

Tabela 3 - Ranking das principais causas de internacdo de pacientes de 0 a 27 dias entre as afec¢Bes originadas no periodo
perinatal listadas no Capitulo XVI do CID-10 de 2008 a 2017 em Pernambuco.

Proporgdo de

InternacGes
Afeccoes NUmero de internagdes Hospitalares
P07 Transtornos reIaCIQnados com a gestagdo de curta duracéo e 19.561 16,45%
peso baixo ao nascer ndo classificados em outra parte
P22 Desconforto respiratorio do recém-nascido 18.207 15,31%
P39 Outras infecgdes especificas do periodo perinatal 15.531 13,06%
P58 Ictericia neonatal devida a outras hemélises excessivas 14.784 12,43%
P59 Ictericia neonatal devida a outras causas e as ndo 11.506 9.68%
especificadas
Outras afecgdes 39.305 33,06%

Total 118.894 100,00%

Fonte: DATASUS/SIH.

O Grafico 1(a) ilustra a evolucdo dos dois indicadores entre 2008 e 2009. Fica clara a tendéncia de queda da taxa de
mortalidade neonatal por ictericia ao longo do tempo, relatada na Tabela 2, enquanto ha uma tendéncia de crescimento na

proporcéo de internacdo hospitalar por ictericia. Nota-se que, entre os anos de 2013 e 2014 houve um aumento mais acentuado
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da proporcédo de internagdes hospitalares por ictericia em relacdo ao restante dos anos estudados. O grafico 1(b) evidencia uma
correlacdo forte e inversa entre os dois indicadores utilizados: quanto maior a propor¢do de internagGes por ictericia em
Pernambuco, menor é a mortalidade por esta causa, demonstrado pelo valor do coeficiente de correlagdo r = -0,761, com o valor
de p=0,01 (Vieira, 2011).

Gréfico 1 - (a) Tendéncia da proporcdo de internagdes hospitalares por ictericia no periodo neonatal em relagdo aos
diagnosticos do CAP XVI e da taxa de mortalidade neonatal por ictericia por 100000 N.V., em Pernambuco, de 2008 a 2017;

(b) Correlacéo entre o dois indicadores do gréfico (a).

—_ —% Int 30 — —Mortalidad
BQ 40 o INternagao ortaliaade 7> ,
= =
m 35 6 =
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S 30 s Z
+ Qo = 5
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[ -]
g 20 2 8¢
3 =
I 15 Z g ? r=-0,761 .
% 10 22 2, p=0,010 .
=
5 1 E 1
0 0 10 15 20 25 30 35

PIH por ictericia (%)

(@) (b)
* Nota: r = Coeficiente de correlagdo de Pearson; Fonte: DATASUS / SIM, SINASC e SIH.

4. Discusséo

A ictericia neonatal é um fendbmeno comum nas primeiras semanas de vida e, na maioria dos casos, é considerada
fisiologica. Contudo, em alguns neonatos, a hiperbilirrubinemia pode atingir niveis extremamente altos, cursar com morbidade
significativa e resultar em 6bitos (Ebbesen et al., 2020)*. Diante disso, as avaliacdes dos indicadores de mortalidade por ictericia
neonatal e da proporcéo de internaces hospitalares por ictericia neonatal sdo indispensaveis para tracar um panorama de tal
afeccdo no estado de Pernambuco.

A TMNI em Pernambuco foi de 4,92 por 100.000 NV. Dessa forma, o estado apresenta indices de mortalidade mais
baixos em relacdo a média do Brasil, que corresponde a uma TMNI de cerca de 6,33 por 100.000 NV. Os dados internacionais
mostram que em 2016 a mortalidade neonatal precoce (0-6 dias de vida) por ictericia foi de 1.309,3 por 100.000 NV, sendo
considerada a sétima principal causa de mortes infantis no &mbito global, enquanto que a ictericia tardia representou cerca de
187 mortes por 100.000 NV (Olusanya et al., 2018; GBD, 2017; Olusanya et al., 2018). Diante disso, percebe-se a discrepancia
dos valores globais em relagéo aos resultados nacionais e no estado de Pernambuco. O advento do SIM e do SINASC representou
uma grande melhoria no registro epidemiologico no Brasil e tais sistemas tém sido aprimorados ao longo dos anos. Contudo, a
cobertura da mortalidade infantil no Brasil ainda ndo é ideal, 0 que caracteriza um cenario de subnotificacdo no pais, ou de
notificacdo ndo especificada no sistema (Franca & Lansky, 2016). Isso contribui para falhas na identificagdo das principais
afeccdes relacionadas a mortalidade infantil.

Ao analisar a mortalidade neonatal por ictericia em Pernambuco nas diferentes faixas etarias, a mortalidade na idade
precoce (< 7 dias) corresponde a 73,9% dos casos registrados no estudo, seguindo, assim, o comportamento do Nordeste
brasileiro no qual 70% dos 6bitos por ictericia ocorrem antes do 6° dia de vida (Almeida & Draque, 2012). Estima-se, neste

contexto, que o risco de hiperbilirrubinemia grave é maior entre o terceiro e o sexto dia pés-natal em fungdo do nivel de bilirrubina
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sérica atingir seu pico na maioria dos bebés neste periodo (Olusanya et al., 2018). Estudos como o de Franca e Lansky (2016)
mostraram que esse comportamento ndo se restringe somente a ictericia; percebe-se que o componente neonatal precoce
apresenta valores de mortalidade mais elevados quando comparado com o componente neonatal tardio na maioria das afec¢fes
do periodo neonatal.

Assim como observado no estudo de Ebbsen et al., (2020), a doenca hemolitica do feto e do recém-nascido (RN)
respondeu pela causa mais comum de mortalidade por ictericia neonatal. Ela tende a se manifestar de modo precoce, ainda nas
primeiras 24 horas de vida, e pode ocorrer devido a incompatibilidade sanguinea dos sistemas ABO e Rh. A patogénese desta
condicdo estd associada a passagem vertical de anticorpos maternos, que resulta em hemoélise imune das hemaécias fetais e
neonatais (Du et al., 2021). Segundo Christensen e colaboradores (2014), muitos casos de ictericia neonatal extrema sem
explicacdo dbvia para a hiperbilirrubinemia séo resultantes da hemolise. Esse tipo de incompatibilidade sanguinea pode ser
detectada no pré-natal através de exames invasivos, como a amniocentese. Contudo, em geral, esses exames nao sdo bem aceitos
pelas gestantes devido ao risco de infeccdo e aborto (Brasil, 2014; Cheng et al., 2020; Christensen et al., 2014).

O Kernicterus foi a segunda causa que mais levou a 6bitos por ictericia neonatal em Pernambuco. Cabe destacar que a
despeito da ictericia ndo poder ser evitada, suas consequéncias como kernicterus sdo passiveis de prevencdo. Deste modo e
considerando que os primeiros sinais da encefalopatia bilirrubinica sdo inespecificos, um alto grau de suspeicéo é requisitado
(Iskander & Gamaleldin, 2020). Torna-se imperativo, portanto, o diagnostico precoce da hiperbilirrubinemia para reduzir os
riscos de kernicterus por meio do inicio do tratamento convencional imediato (Olusanya et al., 2018). Isso porque, as mortes
infantis por causas evitaveis, como o kernicterus, configuram-se como eventos-sentinela, refletindo o funcionamento e a
qualidade da rede assistencial (Brasil, 2014). Assim, paises desenvolvidos apresentam raros casos de envolvimento neurol6gico
pela hiperbilirrubinemia, enquanto paises em desenvolvimento, como o Brasil, revelam uma tendéncia de maior prevaléncia de
kernicterus, corroborada pelos resultados da presente pesquisa (Olusanya et al., 2018). Ademais, além da associagdo com a
mortalidade, o desenvolvimento de kernicterus é responsdvel por sequelas neuroldgicas crbnicas, como a tétrade paralisia
cerebral atetdide grave, neuropatia auditiva, paresia vertical do olhar e displasia dentaria, além de deficiéncia mental, que
contribuem para a alta morbidade da patologia (Brasil, 2011; Das & Van Landeghem, 2019).

A mortalidade por ictericia neonatal em Pernambuco decresceu entre os anos de 2008 e 2017 em um ritmo de queda
acima do nacional. Tanto em Pernambuco como no Brasil, a mortalidade precoce foi a responsavel pela queda do indicador total,
uma vez que a mortalidade tardia permaneceu constante ao longo do periodo estudado. No mesmo periodo, em Pernambuco,
houve uma tendéncia de aumento na propor¢do de internagdes hospitalares por ictericia em pacientes de 0 a 27 dias em relacéo
as outras afeccOes originadas no periodo perinatal.

O aumento de internages e a queda na mortalidade pode ser explicado pela intensificacdo da intervencgéo profissional
no neonato preconizada pelo “Pacto pela Redugdo da Mortalidade Materna e Neonatal”, proposto pelo Ministério da Saude em
2004, com o objetivo de alcancar uma melhor assisténcia ao binémio materno-infantil (Brasil, 2011). O Brasil assumiu as metas
internacionais dos Objetivos do Desenvolvimento do Milénio, com relacdo a mortalidade infantil (Lansky et al, 2014). Dessa
forma, o Ministério da Salde estabeleceu orientacdes acerca de afeccBes do periodo perinatal, como a ictericia, que representa
uma causa frequente de morbimortalidade neonatal. A partir disso, recomenda-se o rastreio de fatores de risco epidemiolégicos
para ictericia, acompanhamento hospitalar por 48h que favorece o diagndstico precoce, o acompanhamento adequado com
retorno ambulatorial 72h apds a alta hospitalar e a capacitacao profissional (Almeida & Draque, 2012).

No periodo neonatal em Pernambuco, a ictericia corresponde a 23% do total de internagdes hospitalares em pacientes
de 0 a 27 dias em relagdo as afec¢des originadas no periodo perinatal. Quando somadas todas as afec¢des relacionadas a ictericia,

esta se torna a causa mais comum de internagdo hospitalar, superando o primeiro lugar do ranking (Transtornos relacionados
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com a gestacdo de curta duracdo e peso baixo ao nascer ndo classificados em outra parte). Essa analise ficou restrita ao Capitulo
XVI (algumas afec¢Bes originadas no periodo perinatal) do CID-10, pois tal capitulo representa uma parcela importante da
mortalidade infantil no Brasil (Franca & Lansky, 2016).

No que concerne a internagao hospitalar por ictericia, a hiperbilirrubinemia severa (BT > 20 mg/dL) configura-se como
a principal causa de internacdo na primeira semana de vida e responde por 35% das readmiss@es em hospitais no primeiro més
de vida (Bhutani et al., 2013). O reinternamento ap6s a alta hospitalar representa altos custos de salde publica e alta morbidade
para o0 neonato, e ocorre principalmente devido a inadequada oferta de aleitamento materno, perda importante de peso e
desidratacdo (Brasil, 2011).

A ictericia é apontada como o quarto principal motivo de internamento dos bebés a termo em unidades neonatais na
Inglaterra no ano de 2017, representando cerca de 6% dos neonatos (Battershy etal., 2017; Mitra & Rennie, 2017). Cabe destacar,
neste contexto, que a prematuridade, independente do peso ao nascer, é fator de risco para a hiperbilirrubinemia. Isso porque,
atrela-se a dificuldade na conjugacéo da bilirrubina pelo figado e na succdo do leite materno pelo lactente (Brasil, 2014). Ademais,
associa-se ao maior risco de complicagBes como kernicterus, implicando a necessidade de monitoramento mais préximo (Mitra
& Rennie, 2017).

A diferenca entre realidade pernambucana e inglesa pode ser justificada pela diferenca socioecondmica entre as duas
populacBes. Em escala global, mais de 75% das criangas com ictericia neonatal vivem em paises de média e baixa renda. E cerca
de 75% das mortes por ictericia ocorrem na Africa Subsaariana e no sul da Asia (Shapiro et al., 2021). Nesses paises, ha falta de
recursos que vao desde o local de parto, procura do servico de salide e acompanhamento do RN pés-alta. Dessa forma, a falta de
estrutura dos estabelecimentos de salde da regido é um fator importante para o desfecho dos casos de ictericia neonatal (Mir,
Geest & Been, 2019; Olusanya et al., 2018).

Percebe-se, entdo, a relevancia do presente estudo ao dar visibilidade as taxas de morbimortalidade neonatal por ictericia
com consequente potencial de identificar oportunidades de intervencdo como fototerapia em tempo oportuno, reorientar praticas
assistenciais e evitar desfechos desfavoraveis.

Ademais, é de suma importancia para a pesquisa reconhecer as limitagfes desta. O indicador de mortalidade neonatal
tem como principal viés a exclusdo dos 6bitos notificados como natimortos quando na verdade sdo 6bitos com pouco tempo apés
o parto. O indicador de propor¢do de internagdes hospitalares é restrito aos atendimentos feitos pelo SUS, de modo que o dado
ndo considera o servico privado. Outro ponto importante € que 0 aumento dessa propor¢do em um determinado cédigo, ndo
necessariamente significa o acréscimo de casos, mas pode significar a reducéo das outras causas presente no capitulo analisado
(Ripsa, 2008).

Sobre os sistemas do DATASUS utilizados na pesquisa, apesar da melhoria da qualidade de informag&o no decorrer
dos anos, a subnotificacdo ainda é um problema que persiste principalmente nas regides Norte e Nordeste (Franca & Lansky,
2016). Outro ponto que pode atrapalhar a especificidade da analise sdo os cédigos genéricos como Doenga hemolitica néo
especificada do feto e do recém-nascido (P55.9), Hidropsia fetal devido outra doenca hemolitica ndo especificada (P56.9),
Kernicterus ndo especificado (P57.9), Ictericia neonatal devida & hemdlise excessiva ndo especificada (P58.9) e Ictericia neonatal
néo especificada (P59.9). E necessario que os dados sejam detalhados pois o capitulo XVI do CID-10 reune afeccdes perinatais

que precisam de condutas especificas devido a possibilidade de evitar agravos (Franca & Lansky, 2016).

5. Concluséao
De modo geral, foi observado com os dados e analises estatisticas que ha uma tendéncia de queda da taxa de mortalidade

neonatal por ictericia e um aumento na proporcdo de internacdo hospitalar por ictericia no decorrer do periodo estudado em
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Pernambuco. Assim, apesar da necessidade de ainda se fazer melhorias no atendimento ao recém-nascido (RN) e a gestante,
pode-se constatar a importancia da intervengdo que vem sendo feita para melhoria do manejo a ictericia neonatal no Brasil.
Além disso, o presente estudo revelou auséncia de cortes epidemiolégicos que avaliem a ictericia neonatal no Brasil e
no mundo, o que dificulta o cruzamento dos dados colhidos com os ja existentes. Desse modo, como sugestdo para novos
pesquisas, se faz necessaria a elaboracéo de estudos especificos e detalhados por razdes ja citadas. Bem como, seria proveitosa
a analise da distribuicdo geografica da ictericia neonatal e a evolugéo ao longo dos anos, de forma a detalhar variacdes regionais

no estado de Pernambuco para dar continuidade a pesquisa.
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