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Temos a satisfação de apresentar o quinto volume da obra “Medicina: 
Atenção as rupturas e permanências de um discurso científico”. Este novo 
volume compreende projetos desenvolvidos com acurácia científica, propondo 
responder às demandas da saúde que porventura ainda geram rupturas no 
sistema.

Pretendemos direcionar o nosso leitor de forma integrada à uma 
produção científica com conhecimento de causa do seu título proposto, o que a 
qualifica mais ainda diante do cenário atual. Consequentemente destacamos a 
importância de se aprofundar no conhecimento nas diversas técnicas de estudo 
do campo médico/científico que tragam retorno no bem estar físico, mental e 
social da população. 

Reafirmamos aqui uma premissa de que os últimos anos tem intensificado 
a importância da valorização da pesquisa, dos estudos e do profissional da área 
da saúde. Deste modo, essa obra, compreende uma comunicação de dados muito 
bem elaborados e descritos das diversas sub-áreas da saúde oferecendo uma 
teoria muito bem elaborada nas revisões literárias apresentadas, assim como 
descrevendo metodologias tradicionais e inovadoras no campo da pesquisa.  

A disponibilização destes dados através de uma literatura, rigorosamente 
avaliada, evidencia a importância de uma comunicação sólida com dados 
relevantes na área médica, deste modo a obra alcança os mais diversos nichos 
das ciências médicas. A divulgação científica é fundamental para romper com as 
limitações nesse campo em nosso país, assim, mais uma vez parabenizamos a 
estrutura da Atena Editora por oferecer uma plataforma consolidada e confiável 
para estes pesquisadores divulguem seus resultados.  

Desejo a todos uma ótima leitura!

Benedito Rodrigues da Silva Neto
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RESUMO: Kernicterus é a presença de 
bilirrubina em grandes quantidades que 
resultam em lesões, atingindo os núcleos 
cerebrais de bebês com icterícia fisiológica. 
A etiologia dessa doença é multifatorial, 
podendo ser por incompatibilidade ABO 

e por causas diversas como deficiência 
de Glicose-6-fosfato desidrogenase. A 
paciente G.M.C.S.N. do sexo feminino, 
a partir do 7° dia de vida, começou a 
apresentar hipoatividade e icterícia. No 8° 
dia de vida foi levada rapidamente para o 
hospital onde foi internada e em seguida, 
foi diagnosticada com Kernicterus tardio 
raro por incompatibilidade ABO. A partir 
do presente estudo podemos concluir que 
a encefalopatia bilirrubínica pode ocorrer 
de forma tardia e está principalmente 
associada a incompatibilidade sanguínea.
PALAVRAS-CHAVE: Kernicterus;
Hiperbilirrubinemia; Incompatibilidade ABO; 
Anemia Hemolítica.

ABSTRACT: Kernicterus is  caractherized 
by the presence of large amounts of bilirubin, 
that results in lesions, reaching the brain 
nuclei of babies with physiological jaundice. 
The etiology of this disease is multifactorial, 
and may be due to ABO incompatibility and 
other causes, such as glucose-6-phosphate 
dehydrogenase deficiency. The patient 
G.M.C.S.N. female, from the 7th day of 
life, started to present hypoactivity and 
jaundice. On the 8th day of life, she was 
quickly taken to the hospital where she was 
admitted and then diagnosed with rare late 
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Kernicterus due to ABO incompatibility. From the present study we can conclude that bilirubin 
encephalopathy can occur late and is mainly associated with blood incompatibility.
KEYWORDS: Kernicterus, Hyperbilirubinemia, ABO Incompatibility, Hemolytic Anemia.

1 |  INTRODUÇÃO
Kernicterus é a presença de bilirrubina em grandes quantidades que resultam 

em lesões, atingindo os núcleos cerebrais de bebês com icterícia fisiológica (OLIVEIRA; 
et al, 2018). A impregnação da bilirrubina no cérebro atinge os globos pálidos, núcleos 
subtalâmicos lateral e medial, hipocampo, putâmen, tálamo e pares dos nervos cranianos 
III, IV e VI (RIBEIRO; et al., 2016). 

Devido à bilirrubina circulante no sangue, o risco de desenvolver encefalopatia 
bilirrubínica aumenta consideravelmente em bebês com hiperbilirrubinemia grave onde 
os níveis de bilirrubina é ≥ 25 mg/dL, enquanto na hiperbilirrubinemia extrema os níveis 
de bilirrubina chegam a ser ≥ 30 mg/dL levando ao risco extremamente alto de danos 
neurológicos irreversíveis (ALMEIDA; DRAQUE; 2012). 

A etiologia da Kernicterus é multifatorial, podendo ser por incompatibilidade ABO 
e por causas diversas como deficiência de Glicose-6-fosfato desidrogenase (G6PD), 
isoimunização Rh, hipotireoidismo congênito, prematuridade, drogas, esferocitose 
hereditária, septicemia, hepatite, doença por vírus de inclusão citomegálica, icterícia 
familiar não hemolítica (de Crigler-Najjar) e por hemoglobinopatias (GALVAN; et al., 2013).

Os sinais e sintomas apresentados por um recém-neonato com Kernicterus 
compreendem três fases, onde na primeira fase pode ser observado choro agudo, sucção 
débil, hipotonia, letargia; na segunda fase é observado rigidez de nuca, febre, opistótono 
(espasmo da coluna vertebral e as extremidades que se curvam para frente, resultando 
em posição de arco) e convulsão; na terceira fase aparece a hipertonia. (HERNANDEZ; 
SCHMIDT; HUETE, 2013) Dentre vários sinais e sintomas há o aparecimento de hipoplasia 
do esmalte dentário em cerca de 65 a 75% das crianças acometidas por kernicterus 
(SAAVEDRA; KUMAR, 2018).

O diagnóstico da doença é confirmado pela clínica, e pela dosagem de bilirrubina 
total e frações, hemograma com contagem de reticulócitos, tipagem sanguínea ABO e fator 
RhD da mãe e do filho, pesquisa de coombs direto e indireto, dosagem quantitativa de 
G6PD e de hormônios tireoidiano T3 e T4 livres, hormônio tireoestimulante (TSH) são úteis 
para o diagnóstico diferencial ou para investigar a causa da encefalopatia. A ressonância 
magnética também é solicitada não só para concluir o diagnóstico, como também para 
avaliar o nível de comprometimento neurológico (ALMEIDA; NADER; DRAQUE, 2010; 
RIBEIRO; et al., 2016).

O Kernicterus por incompatibilidade ABO se dá quando uma mãe de tipo sanguíneo 
O gera filhos de tipo sanguíneo A e/ou B ocorre a isoimunização do sistema ABO, onde os 
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anticorpos maternos anti-A, anti-B de classe IgG entram em contato com os eritrócitos do 
feto desencadeando assim uma resposta imune com produção elevada de IgG levando 
à hemólise fetal e liberação da bilirrubina no sangue, também conhecida como doença 
hemolítica perinatal (DHPN). (CUNNINGHAM; et al., 2012. NASSAR; WEHBE, 2020).

Os anticorpos regulares apresentados no sistema ABO são os anti-A, anti-B e 
anti-AB de classe IgM e IgG, e são produzidos principalmente por estímulos bacterianos 
que colonizam o trato intestinal a partir do nascimento devido aos semelhantes açúcares 
imunodominates dos antígenos A e B (RECHE; JUNIOR, 2014).

O presente artigo teve como objetivo relatar um caso de encefalopatia bilirrubínica 
tardia rara por incompatibilidade sanguínea ABO que ocorreu em uma paciente atendida 
em um hospital público na cidade de Maceió/AL.

2 |  RELATO DE CASO
G.M.C.S.N. do sexo feminino, atualmente com 22 anos, estudante universitária, 

natural de Maceió/AL. Nasceu em um dado hospital de Maceió no dia 15 de setembro de 
1999. A genitora com tipagem sanguínea O, RhD+ passou por três gestações onde na 
primeira evoluiu para o aborto espontâneo, da segunda nasceu uma menina de parto normal 
com tipagem sanguínea B, RhD+, e da terceira já com idade de 41 anos nasceu a jovem 
mencionada no presente estudo. Por volta das 36 semanas e meia da terceira gestação, 
a genitora apresentou sinais e sintomas da síndrome hipertensiva específica da gravidez 
(SHEG), onde foi iniciado o tratamento com a medicação anti-hipertensiva metildopa. 
Mesmo após o início do tratamento, a pressão continuou oscilando, porém não evoluiu para 
sinais e sintomas de pré-eclâmpsia. Com 37 semanas de gestação, nasceu G.M.C.S.N. de 
parto cesáreo e sem complicações, pesando 2,790kg, medindo 47 cm, boletim apgar de 
4/9 e tipagem sanguínea B e RhD+, semelhante ao de seu genitor. Recebeu alta hospitalar 
após 48h de vida e durante a primeira semana de vida evoluía com funções fisiológicas 
normais e boa sucção na amamentação, portanto sem aparentes intercorrências clínicas. A 
partir do 7° dia de vida, a recém-nascida começou a apresentar hipoatividade e icterícia. No 
8° dia de vida foi levada rapidamente para o hospital onde foi internada e diagnosticada com 
kernicterus tardio raro por incompatibilidade sanguínea ABO. No momento da internação 
a bilirrubina total (BT) era de 36 mg/dL, segundo informações obtidas da genitora, sendo o 
tratamento com fototerapia iniciado rapidamente durante uma semana. (figura 1). Logo após 
a primeira sessão de fototerapia notou-se a regressão nos sinais e sintomas de icterícia, 
sendo confirmada através de exames laboratoriais, onde o resultado da BT baixou para 
18,68 mg/dl, a bilirrubina direta (BD) foi de 0,28mg/dl e bilirrubina indireta (BI) de 18,40 mg/
dl com soro de aspecto ictérico. Exames complementares foram solicitados nesse primeiro 
momento, tais como aspartato aminotransferase (AST) e alanina aminotransferase (ALT), 
com valores de 18 U/L e 5 U/L respectivamente. Na segunda avaliação, já no 11° dia 
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de vida, os exames mostraram uma nova regressão na BT (13,44 mg/dl) e na BI (13,13 
mg/dl), enquanto houve um aumento na BD (0,31 mg/dl). No 12° dia de vida, os exames 
continuaram a mostrar regressão na BT com valor de 11,40 mg/dl e na BI com valor de 
10,12 mg/dl e a BD apresentou valor de 1,28 mg/dl. Os resultados dos exames no 33° dia 
de vida já apresentaram valores satisfatórios com BT de 5,12 mg/dl; BI de 3,84 mg/dl, com 
a BD permanecendo com mesmo valor do 12° dia de vida. No período de 1999 a 2001 
também foram solicitados outros exames complementares contidos na figura 1.

Exames Resultados Valor de referência
Tiroxina (T4) 8,2 ug/dl 6,0 a 20,0 ug/dl

Exame de tireoide (TSH) 3,3 uIU/ml Até 20,0 uIU/ml
17α-OH-Progesterona 13,0 ng/ml Até 25,0 ng/ml

Tripsina Imuno-reativa (IRT) 45,5 ng/ml Até 140 ng/ml
Galactase 5,4 mg/dl Até 10,0 mg/dl

Fenilalanina 2,2 mg/dl ≤ 4mg/dl
Cromatografia de aminiácidos Alterado -

Biotinidase Normal -
IgM anti-toxoplasma gondii Não reagente (N/R) -

Teste do pezinho Discreto aumento na tirosina -
Fenilalanina (novo exame) 2,4 mg/dl Até 4mg/dl

Tirosina (novo exame) 4,8 mg/dl Até 4mg/dl
Glicose 70 mg/dl 60 a 99mg/dl

Hemoglobina 12,7 g/dl 11.5 a 14.8 g/dl
Hematócrito 39% 37 a 44% 
Leucócitos 13.900/mm3 6.000 a 7.000/mm3

Plaquetas 281.000/mm3 150.000 e 450.000mm3

Tiroxina (T4) (novo exame) 1,4 mg/dl 6,0 a 20,0 mg/dl
Exame de tireoide (TSH)(novo exame) 2,13 mg/dl Até 20,0 mg/dl

No primeiro semestre de vida, notou-se um retardo no desenvolvimento 
neuropsicomotor da criança, diante desses sinais foi solicitado um exame de ressonância 
magnética (RM) de encéfalo, o exame foi realizado em 23/03/00, onde foi possível observar 
imagens sagitais e axiais em T1 e T2 coronárias em STIR/T2, e verificou-se padrão de 
mielinização compatível com a faixa etária, ausência de alargamento de sulcos corticais e 
de cisternas basais ou de dilatação dos ventrículos sugestivos de atrofia encefálica. No T2 
percebe-se hipersinal nos globos pálidos de distribuição simétrica bilateral, aspecto descrito 
como manifestação mais tardia em caso de hiperbilirrubinemia neonatal. Continuando nas 
imagens, ainda pode ser observado que nas coronárias em T2 não se percebe hipersinal 
na topografia dos núcleos subtalâmicos, áreas em geral também comprometidas nestes 
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casos. Esses resultados foram obtidos do laudo da ressonância, não sendo possível 
apresentar as imagens no presente trabalho, pois as mesmas não se encontram com a 
paciente. Dessa forma, o exame mostrou alteração do sinal dos gânglios de base, porém o 
cognitivo foi 100% preservado. Em 19 de setembro de 2000, já com um ano de vida, foram 
realizados os estudos de potencial evocado auditivo (PEA) e o potencial evocado auditivo 
do tronco encefálico (BERA) e ambos resultados foram satisfatórios. Com o passar dos 
anos, em 2018, já com 19 anos a paciente retornou para uma instituição de reabilitação 
na cidade de Brasília/DF para fazer o teste de locomoção em cadeira de rodas motorizada 
onde a paciente foi capaz de conduzir a mesma, mantendo-se atenta. No teste, desviou-
se dos obstáculos em tempo hábil. Atualmente, a jovem faz uso da cadeira de rodas 
motorizada para a sua locomoção. Quanto ao seu quadro de paralisia cerebral e atraso 
das aquisições motoras, a mesma sempre foi assistida pelos profissionais da saúde e pela 
sua família com o objetivo de buscar a evolução de seu estado clínico. Os tratamentos 
de fisioterapia, fonoaudiologia e equoterapia são significativos na melhora das funções 
motoras da paciente. Todos os laudos e exames mencionados nesta pesquisa estão em 
anexo.

Figura 1. Recém-nascido apresentando icterícia bilirrubínica com 9 dias após o nascimento, com 2790 
gramas, em sessão de fototerapia pós-internação para reversão da hiperbilirrubinemia (36 mg/dL.
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3 |  DISCUSSÃO
A bilirrubina em altas concentrações tem efeitos tóxicos, contudo o mecanismo 

específico pelo qual os núcleos da base são atingidos e a natureza da ação citotóxica da 
bilirrubina ainda não é bem conhecido (RIBEIRO; et al, 2004). Um possível mecanismo 
associado a hiperbilirrubinemia e lesões no núcleo da base é a incompatibilidade ABO por 
produção de anticorpos da mãe O contra o feto A ou B, com consequente hemólise fetal 
(RECHE; JUNIOR, 2014; GALVAN; et al, 2013).

No nosso estudo a encefalopatia ocorreu por incompatibilidade ABO, se deu devido 
a passagem transplacentária de anticorpos anti-B (mãe tipo sanguíneo O), que ligaram as 
hemácias B do feto com consequentemente hemólise e hiperbilirrubinemia. A entrada de 
bilirrubina no tecido cerebral tem sido atribuída a lipossolubilidade da bilirrubina indireta, 
que resulta na passagem da mesma pela barreira hematoencefálica do recém-nascido e 
impregnando nos núcleos da base. (OH; et al, 2021) 

No caso estudado, a recém-nascida apresentou níveis séricos de bilirrubina de 
36 mg/dL, caracterizando uma icterícia grave, aumentando a passagem da bilirrubina 
indireta pela barreira encefálica. Com isso, a paciente desenvolveu lesões irreversíveis nos 
núcleos da base, comprometendo a tônus muscular e levando a movimentos involuntários 
e espasticidade do tronco e membros superiores e inferiores (tetraplegia mista).

Individuos com Kernicterus geralmente apresentam tetraplegia discinética, surdez 
neurosensorial bilateral, paralisia cerebral e paralisia de olhar fixo. (RENNIE; BEER; 
UPTON, 2019) Ribeiro, et al relatou um caso de uma criança de 3 anos com quadro de 
encefalopatia bilirrubiníca por incompatibilidade RhD, e em seu estudo foi realizado uma 
ressonância magnética na paciente e os achados de hipersinal nas sequencias FLAIR e T2, 

bilateral e simétrico acometendo globos pálidos e núcleos subtalâmicos (RIBEIRO; et al, 
2016) são semelhantes aos achados encontrados na criança do estudo em questão, sendo 
esses achados característicos de lesões provocadas pela hiperbilirrubinemia grave. 

A fototerapia é ofertada como uma opção terapêutica, nela a criança é exposta a 
um comprimento da onda de luz de faixa azul entre 425 a 475nm, e é indicada em recém-
nascidos ictéricos com altos níveis de bilirrubina e risco de desenvolvimento de Kecniterus. 
(BOMFIM; et al, 2021)

A paciente do presente estudo, após dá entrada na emergência com sinais de 
hipoatividade e icterícia foi ofertada a fototerapia, e na primeira sessão notou-se redução 
expressiva nos níveis de bilirrubina para 18 mg/dL. A paciente permaneceu em terapia por 
33 dias, atingindo níveis de bilirrubina de 5,12 mg/dL. Contudo, não foi possível reverter 
as lesões neurológicas secundárias que ocorreram devido a hiperbilirrubinemia neonatal.

Os valores de AST e ALT da paciente são apresentados como próximos do limite 
inferior da referência, indicando que não houve disfunção hepática. Porém ao decorrer 
da patologia foi observado discreto aumento de tirosina, entretanto sem clínica para 
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tirosinemia e sem aumento de fenilalanina subsequente. Oh, et al, citou que a investigação 
dos parâmetros de desordem do metabolismo hepático, são de extrema importância para o 
acompanhamento do paciente. (OH; et al 2021) 

Nota-se que a paciente não desenvolveu sequelas auditivas, sendo confirmado 
através dos exames de audiometria, o BERA e PEA. Segundo Rennier e seus colaboradores 
essa é principal sequela nos casos de encefalopatia causada por Kernicterus, dessa forma 
o caso em questão difere-se dos demais, visto que a paciente não apresentou tais sintomas. 
(RENNIE; BEER; UPTON, 2019).

O presente relato de caso reforça a necessidade de diagnóstico precoce, pois o 
retardo no diagnóstico pode resultar no desenvolvimento de Kernicterus.

4 |  CONSIDERAÇÕES FINAIS
A partir do presente estudo podemos concluir que a encefalopatia bilirrubínica 

pode ocorrer por incompatibilidade ABO. A hematologia e os neonatologistas devem se 
comunicar e solicitar pesquisa de anticorpos irregulares e o teste de antiglobulina direta 
para todos os recém-nascidos a fim de diagnosticar precocemente esta incompatibilidade. 

A falta de orientação dada aos pais e ou responsáveis no pós-alta juntamente com 
um inadequado acompanhamento ambulatorial dificultam no diagnóstico e tratamento 
precoce da doença e seus agravos levando a criança à sequelas mais graves.

5 |  LIMITAÇÕES DA PESQUISA
O artigo baseou-se em um único caso de kernicterus que foi diagnosticado há 20 

anos, sendo todos os dados resgatados de alguns exames e resumo de alta. Devido ao 
tempo de diagnóstico e da atual pesquisa, alguns exames imunológicos e de imagem tais 
como teste de anticorpo direto, pesquisa de anticorpo indireto e ressonância magnética 
não foram disponibilizados para a pesquisa. Portanto o estudo possui algumas limitações 
quanto à confirmação do diagnóstico.
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ANEXO
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APÊNDICE A
RESOLUÇÃO CCE Nº 01/2018 - Estabelece normas para o Trabalho de Conclusão 

e requerimento de certificado de conclusão de Curso

DECLARAÇÃO DE DIREITOS AUTORAIS

Eu, Maria Gabriela Pereira Bezerra da Silva, portadora do documento de identidade 
RG 6109762, CPF n° 047.557.734-58, aluna regularmente matriculada no curso de Pós-
Graduação Hematologia, do programa de Lato Sensu da Faculdade CEAT-FACEAT, sob o 
n° 20200024 declaro a quem possa interessar e para todos os fins de direito, que:

1. Sou a legítima autora do trabalho de conclusão de curso cujo título é: 
“ENCEFALOPATIA BILIRRUBÍNICA RARA POR INCOMPATIBILIDADE 
SANGUÍNEA ABO: RELATO DE CASO”, da qual esta declaração faz parte, em 
seus ANEXOS;

2. Respeitei a legislação vigente sobre direitos autorais, em especial, citado sempre 
as fontes as quais recorri para transcrever ou adaptar textos produzidos por terceiros, 
conforme as normas técnicas em vigor.

Declaro-me, ainda, ciente de que se for apurado a qualquer tempo qualquer falsidade 
quanto ás declarações 1 e 2, acima, este meu trabalho monográfico poderá ser considerado 
NULO e, consequentemente, o certificado de conclusão de curso/diploma correspondente 
ao curso para o qual entreguei esta monografia será cancelado, podendo toda e qualquer 
informação a respeito desse fato vir a tornar-se de conhecimento público.

Por ser expressão da verdade, dato e assino a presente DECLARAÇÃO,

Em Recife, 21 de junho de 2022.

________________________
   Assinatura da aluna

Autenticação dessa assinatura, pelo 
funcionário da Secretaria da Pós-

Graduação Lato Sensu
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APÊNDICE B
RESOLUÇÃO CCE Nº 01/2018 - Estabelece normas para o Trabalho de Conclusão 

e requerimento de certificado de conclusão de Curso

DECLARAÇÃO DE DIREITOS AUTORAIS

Eu, Silvia Moreira de Luna Epitácio, portadora do documento de identidade RG 
3460863, CPF n° 667.136.634-20, aluna regularmente matriculada no curso de Pós-
Graduação Hematologia, do programa de Lato Sensu da Faculdade CEAT-FACEAT, sob o 
n° 20200040 declaro a quem possa interessar e para todos os fins de direito, que:

3. Sou a legítima autora do trabalho de conclusão de curso cujo título é: 
“ENCEFALOPATIA BILIRRUBÍNICA RARA POR INCOMPATIBILIDADE 
SANGUÍNEA ABO: RELATO DE CASO”, da qual esta declaração faz parte, em 
seus ANEXOS;

4. Respeitei a legislação vigente sobre direitos autorais, em especial, citado sempre 
as fontes as quais recorri para transcrever ou adaptar textos produzidos por terceiros, 
conforme as normas técnicas em vigor.

Declaro-me, ainda, ciente de que se for apurado a qualquer tempo qualquer falsidade 
quanto ás declarações 1 e 2, acima, este meu trabalho monográfico poderá ser considerado 
NULO e, consequentemente, o certificado de conclusão de curso/diploma correspondente 
ao curso para o qual entreguei esta monografia será cancelado, podendo toda e qualquer 
informação a respeito desse fato vir a tornar-se de conhecimento público.

Por ser expressão da verdade, dato e assino a presente DECLARAÇÃO,

Em Recife, 21 de junho de 2022.

________________________
   Assinatura da aluna

Autenticação dessa assinatura, pelo 
funcionário da Secretaria da Pós-

Graduação Lato Sensu
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