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INTRODUCCION
La hiperbilirrubinemia neonatal es una condicién que ha capturado la atencion de
la comunidad médica y de investigacion debido a su prevalencia y potenciales
complicaciones en recién nacidos. Esta afeccion se manifiesta por una elevacion en
los niveles de bilirrubina en la sangre, un pigmento amarillo que resulta de la
descomposicion regular de los glébulos rojos. La bilirrubina, en condiciones
normales, es procesada por el higado y excretada del cuerpo. Sin embargo, en
algunos neonatos, este proceso puede verse comprometido, llevando a una

acumulacién de bilirrubina en el sistema circulatorio.

En el contexto de nuestra investigacion, hemos identificado que la
hiperbilirrubinemia neonatal, definida por niveles de bilirrubina superiores a 5
mg/dL, tiene una relacion significativa con el desarrollo psicomotor en lactantes
menores de 6 meses de edad. Esta relacion es de particular interés ya que el
desarrollo psicomotor adecuado durante los primeros meses de vida es crucial para

el bienestar y desarrollo general del nifio.

De manera incidental, durante el desarrollo de nuestra investigacion, identificamos
cinco casos de neonatos con niveles de bilirrubina superiores a 18 mg/dL. Estos
niveles, considerablemente mas altos que el umbral tipicamente asociado con la
hiperbilirrubinemia neonatal, presentaron un riesgo significativamente mayor de
causar dafo neuroldgico en neonatos. Estos dafios pueden manifestarse en sintomas
neuroldgicos graves, que varian desde letargo, dificultades para alimentarse,

irritabilidad, tono muscular anormal hasta convulsiones. En situaciones extremas,



la acumulacion de bilirrubina en el cerebro puede desencadenar encefalopatia
bilirrubinica aguda, llevando a discapacidades permanentes como paralisis cerebral

y trastornos auditivos.

La bilirrubina, debido a su naturaleza liposoluble, tiene la capacidad de atravesar la
barrera hematoencefalica en neonatos. Esta barrera, en neonatos, es especialmente
permeable debido a su inmadurez, lo que aumenta el riesgo de kernicterus, una
condicion donde la bilirrubina se deposita en el cerebro. Esta caracteristica subraya
la importancia de una deteccion y tratamiento tempranos para prevenir posibles

complicaciones neurolégicas.

Adicionalmente, es esencial considerar las implicaciones a largo plazo de la
hiperbilirrubinemia neonatal. Aungque muchos neonatos pueden presentar sintomas
leves que se resuelven con el tiempo, aquellos con niveles extremadamente

elevados de bilirrubina pueden enfrentar desafios de desarrollo a lo largo de su vida.

A lo largo de esta tesis, exploraremos en profundidad la relacion entre la
hiperbilirrubinemia neonatal y el desarrollo psicomotor en lactantes, con un énfasis
particular en aquellos casos con niveles extremadamente elevados de bilirrubina.
La deteccidn temprana y el tratamiento adecuado de esta afeccion son vitales para
prevenir sus posibles complicaciones neuroldgicas. La investigacion continua en
este campo es esencial para mejorar la atencion de los recién nacidos con
hiperbilirrubinemia neonatal y para desarrollar estrategias de tratamiento mas

efectivas.
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RESUMEN

Objetivo: Determinar si la hiperbilirrubinemia neonatal es factor asociado a retraso
del desarrollo psicomotor en lactantes menores a 6 meses de edad del Hospital

departamental Huancavelica.

Material y métodos: El estudio adoptd un enfoque retrospectivo y longitudinal, con
un disefio observacional basado en casos y controles. Se empleé un método
cuantitativo y se llevo a cabo una investigacion analitica. La muestra consistié en 50
lactantes con retraso segun el CRED (casos) y 50 lactantes sin retraso segin el CRED
(controles). Para el andlisis de datos, se utiliz6 el programa SPSS Statistics 26, creando
una base de datos especifica para evaluar la hiperbilirrubinemia neonatal en relacion
con el retraso del desarrollo psicomotor en lactantes. Ademas, se implementé un

método especifico para la recoleccion de datos.

Resultados: No se hallaron diferencias significativas en los porcentajes relacionados
con género o lugar de origen entre infantes con y sin retardo en el desarrollo y
crecimiento (p>0.05). Se evidencio que el 68% de los lactantes con retraso en el
desarrollo psicomotor padecieron de hiperbilirrubinemia neonatal, mientras que sélo
el 34% de los nifios sin demoras en el desarrollo presentaron este cuadro. La
hiperbilirrubinemia neonatal fue identificada como un factor de riesgo crucial para el
retraso del desarrollo psicomotor en los lactantes, con un odds ratio de 4.12, lo cual es
estadisticamente significativo (p<0.05).

Conclusion: La hiperbilirrubinemia neonatal se identifica como factor asociado al
retraso en el desarrollo psicomotor en infantes menores de seis meses en el Hospital

Departamental Huancavelica.

Palabras claves: hiperbilirrubinemia neonatal, retraso del desarrollo psicomotor,

lactantes.
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ABSTRACT

Objective: To determine if neonatal hyperbilirubinemia is a factor associated with
delayed psychomotor development in infants under 6 months of age at the

Huancavelica Departmental Hospital.

Material and methods: The study adopted a retrospective and longitudinal approach,
with an observational design based on cases and controls. A quantitative method was
used and an analytical investigation was carried out. The sample consisted of 50 infants
with CRED delay (cases) and 50 infants without CRED delay (controls). For data
analysis, the SPSS Statistics 26 program was used, creating a specific database to
assess neonatal hyperbilirubinemia in relation to delayed psychomotor development

in infants. In addition, a specific method for data collection was implemented.

Results: No significant differences were found in the percentages related to gender or
place of origin between infants with and without delay in development and growth
(p>0.05). It was evident that 68% of infants with delays in psychomotor development
suffered from neonatal hyperbilirubinemia, while only 34% of children without
developmental delays presented this condition. Neonatal hyperbilirubinemia was
identified as a crucial risk factor for delayed psychomotor development in infants, with
an odds ratio of 4.12, which is statistically significant (p<0.05).

Conclusion: Neonatal hyperbilirubinemia is identified as a factor associated with
delay in psychomotor development in infants under six months of age at the

Huancavelica Departmental Hospital.

Keywords: neonatal hyperbilirubinemia, delayed psychomotor development, infants.
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CAPITULO I
PROBLEMA DE INVESTIGACION
1.1 Descripcion de la realidad problemética

El kernicterus o encefalopatia cronica Bilirrubinica, un trastorno clinico que
comunmente se manifiesta con pardlisis cerebral de tipo coreoatetoide,
alteraciones en la visién y sordera neurosensorial, mientras que las habilidades
cognitivas suelen mantenerse relativamente intactas, puede ser causado por un
exceso de bilirrubina neonatal(1).

La enfermedad persistente conocida como kernicterus puede aparecer antes
de la encefalopatia, pero no suele ocurrir. Esta condicion aguda del recién
nacido, que comienza con letargo y comportamiento aberrante y puede progresar
a encefalopatia franca neonatal, opistdtonos y convulsiones, es provocada de
manera similar por hiperbilirrubinemia. La constelacion de secuelas
neuroldgicas conocidas como sindrome de disfuncion neurolégica inducida por
bilirrubina, que sigue a formas mas leves de hiperbilirrubinemia del recién

nacido que las relacionadas con el kernicterus, es menos conocida(2).
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La hiperbilirrubinemia puede tener consecuencias graves en el desarrollo
neuroldgico de los neonatos, incluyendo retraso en el desarrollo, deterioro
cognitivo y trastornos del comportamiento. Segun un estudio realizado en una
unidad de cuidados intensivos neonatales, se encontrd una alta prevalencia de
hipoalbuminemia en neonatos con hiperbilirrubinemia, lo que sugiere un mayor
riesgo de neurotoxicidad por bilirrubina. Ademas, se observo que un ratio
elevado de bilirrubina/albimina, que es un indicador de exposicion peligrosa de
la bilirrubina al sistema nervioso central, se asocié con un mayor riesgo de
muerte en neonatos de bajo peso. Estos hallazgos respaldan la importancia de
controlar y tratar adecuadamente la hiperbilirrubinemia en los neonatos para
prevenir posibles complicaciones neuroldgicas (3).

Numerosos estudios retrospectivos han intentado apoyar o refutar la
relacion de hiperbilirrubinemia neonatal con resultados del neurodesarrollo, un
desafio particular en entender esta relacion ha sido el uso de diferentes medidas
de neurodesarrollo. Estudios realizados en Brasil han demostrado la importancia
de reconocer los factores de riesgo epidemioldgicos y variables clave como la
edad gestacional, edad postnatal, peso de nacimiento y el valor de la bilirrubina
total para prevenir el dafio neurolégico por la bilirrubina. Ademas,
investigaciones en Estados Unidos han identificado fallas evidentes en el manejo
de la hiperbilirrubinemia neonatal, lo que ha llevado a casos de kernicterus.
Otros estudios han destacado la necesidad de estrategias basadas en sistemas
para prevenir el kernicterus y mejorar la atencion oportuna de los neonatos con

hiperbilirrubinemia (4).
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Otro trabajo de investigacion en Per( en el departamento de Tacna en el
Hospital Hipdlito Unanue de estudio retrospectivo analiza los resultados
perinatales adversos del recién nacido con Apgar bajo, incluyendo la
hiperbilirrubinemia (5).

1.2 Delimitacion del problema
1.2.1. Delimitacion temporal:

La presente investigacion se realizd en el mes de julio del 2023; Y la

informacion a analizar fue del periodo de 2018 a 2022, en lactantes menores

de 6 meses de edad.

1.2.2. Delimitacion espacial:
La investigacion correspondiente se efectu6 en el Hospital Departamental
Huancavelica.

1.2.3. Delimitacion conceptual:

En el presente estudio investigativo, se abordaron ideas relacionadas con la
hiperbilirrubinemia neonatal como factor vinculado al retraso en el desarrollo
psicomotor en infantes menores de 6 meses en el Hospital Departamental
Huancavelica.

1.3 Formulacion del problema
1.3.1 Problema general

¢Es la hiperbilirrubinemia neonatal un factor asociado a retraso del

desarrollo psicomotor en lactantes del Hospital Departamental

Huancavelica?
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1.3.2 Problemas especificos

¢Cudl es la frecuencia de hiperbilirrubinemia neonatal en lactantes con
retraso del desarrollo psicomotor?

¢Cudl es la frecuencia de hiperbilirrubinemia neonatal en lactantes sin
retraso del desarrollo psicomotor?

1.4 Justificacion e importancia del problema
1.4.1 Justificacion Social
En el personal de salud que atiende a neonatos con hiperbilirrubinemia en
el Hospital Departamental Huancavelica, es crucial comprender los riesgos
asociados a esta condicion y su impacto en el desarrollo psicomotor de los
lactantes. Conocer estos riesgos es esencial no solo para prevenir posibles
complicaciones en los neonatos, sino también para garantizar una atencion
de calidad que no comprometa su desarrollo futuro. A través de esta
investigacion, buscamos contribuir al conocimiento y prevencion de estos
problemas, mejorando asi la salud y bienestar tanto de los neonatos
afectados como de sus familias.
1.4.2 Justificacion Teorica

La hiperbilirrubinemia indirecta neonatal (IHB) es una condicion que surge
debido a un desbalance entre la produccion y excrecion de bilirrubina. Cerca
del 60% de los neonatos a término y el 80% de los bebés prematuros
experimentan ictericia durante su primera semana de vida. Esta revision
busca proporcionar al lector una comprension profunda de la fisiologia de
la bilirrubina y de la etiologia de la IHB. Es esencial que los profesionales

de la salud puedan reconocer a los lactantes en riesgo de IHB grave y de
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trastorno del espectro de Kkernicterus, una complicacion prevenible. La
competencia en el cribado, prevencion y tratamiento de la IHB es
fundamental para el cuidado del recién nacido y la optimizacion de los
resultados neonatales. A diferencia de la hiperbilirrubinemia no conjugada,
la hiperbilirrubinemia conjugada, también conocida como colestasis,
siempre se considera patologica. La colestasis se define tradicionalmente
como una concentracion de bilirrubina conjugada superior a 1.0 mg/dL
(>17.1 mmol/L) cuando la bilirrubina Total Sérica es igual o inferior a 5
mg/dL (<85.5 mmol/L), o mas del 20% de la bilirrubina Total Sérica cuando
la bilirrubina Total Sérica es superior a 5 mg/dL (>85.5 mmol/L).

El retraso del desarrollo psicomotor en los lactantes es un desenlace adverso
que conlleva una carga significativa de morbilidad y un alto costo sanitario.
Para predecir y abordar este riesgo de manera efectiva, es fundamental
identificar los factores de riesgo asociados. La hiperbilirrubinemia neonatal,
un trastorno analitico comun en los lactantes, ha sido ampliamente estudiada
en diversas circunstancias patoldgicas. Por lo tanto, es relevante investigar
su utilidad como factor de riesgo para el retraso del desarrollo psicomotor,
especialmente considerando la falta de estudios similares en este contexto

especifico.

La presencia de niveles elevados de bilirrubina en la sangre puede resultar
en toxicidad neurolégica, incluyendo encefalopatia bilirrubinica y el
desarrollo de kernicterus en casos graves. Estas condiciones pueden tener
un impacto significativo en el desarrollo psicomotor de los lactantes. La

identificacion temprana y el tratamiento oportuno de la hiperbilirrubinemia
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son cruciales para minimizar los riesgos asociados. Ademas, considerar la
bilirrubina como un posible biomarcador para pronosticar el riesgo de
retraso del desarrollo psicomotor podria mejorar las intervenciones

preventivas y estrategias de manejo.

Esta tesis busca llenar el vacio de conocimiento existente al no haber
suficientes estudios que aborden especificamente la relacion entre la
hiperbilirrubinemia y el retraso del desarrollo psicomotor. Mediante una
revision exhaustiva de la literatura cientifica, se pretende obtener una
justificacion tedrico-cientifica sélida para explorar esta asociacion y
contribuir al cuerpo de conocimientos en el campo de la neonatologia y el
desarrollo infantil. Se espera que los resultados de esta investigacion
proporcionen evidencia solida para informar las practicas clinicas,
intervenciones tempranas y politicas de salud publica relacionadas con la
prevencion y manejo de la hiperbilirrubinemia neonatal y el retraso del

desarrollo psicomotor.
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1.4.3 Justificacion Metodoldgica
El presente trabajo de investigacion es esencial para comprender la relacion
entre la hiperbilirrubinemia neonatal y el retraso del desarrollo psicomotor
en lactantes del Hospital Departamental Huancavelica. Se emple6 un
enfoque cuantitativo, con un disefio observacional de casos y controles, y se
basd en la revision documental de historias clinicas de lactantes atendidos
en el periodo 2018-2022. Como instrumento de recoleccion de datos, se
utilizé una ficha de recoleccion, garantizando la validez del contenido a
través de una tesis externa realizada en Trujillo en 2023 por Asmad G. Los
datos recolectados se analizaron utilizando el software SPSS Statistics 26 y
Microsoft Office Excel 2019 LSTE, asegurando resultados confiables y
replicables en futuras investigaciones.

1.4.4 Justificacion Legal
La ley General de Salud (LEY N° 26842) especifica que el Estado promueve
la investigacion cientifica y tecnoldgica en el campo de la salud (6); por otro
lado, el articulo 2 de la “Ley Marco de Ciencia, Tecnologia e Innovacion
Tecnoldgica (Decreto Supremo N° 032-2007-ED)”(7)

1.4.5 Justificacion Practica
La justificacion practica de este estudio se fundamenta en la importancia de
abordar la problematica de la hiperbilirrubinemia neonatal y su posible
repercusion en el crecimiento y desarrollo de los lactantes. Esta
investigacion busca generar conocimientos relevantes que puedan

contribuir a mejorar la calidad de atencion en el ambito de la salud neonatal.
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Los resultados obtenidos podrian proporcionar informacion valiosa para la
toma de decisiones en la practica clinica, permitiendo la identificacion
temprana de factores de riesgo y la implementacion de intervenciones
preventivas y de tratamiento adecuadas. Asimismo, se espera que los
hallazgos de este estudio contribuyan a la generacion de evidencia cientifica
que respalde la implementacion de politicas y programas de salud
orientados a la prevencion y manejo de la hiperbilirrubinemia neonatal.

La deteccion temprana y el manejo adecuado de esta condicion podrian
tener un impacto significativo en la salud y el bienestar de los lactantes, asi
como en la calidad de vida de sus familias. Ademas, se espera que este
estudio genere conciencia sobre la importancia de la evaluacion del
crecimiento y desarrollo en los lactantes y fomente la colaboracion
interdisciplinaria entre los profesionales de la salud involucrados en su
atencion.

En resumen, esta investigacién tiene como objetivo principal contribuir al
conocimiento cientifico y a la mejora de la atencion neonatal,
proporcionando informacion relevante sobre la relacion entre la
hiperbilirrubinemia neonatal, crecimiento y desarrollo de los lactantes. A
través de sus resultados, se espera promover la implementacion de medidas
preventivas y de manejo adecuado, con el fin de reducir las posibles
complicaciones asociadas a esta condicion y mejorar los resultados de salud

en esta poblacién vulnerable.
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1.5 Objetivos
1.5.1 Objetivo general
Determinar si la hiperbilirrubinemia neonatal es factor asociado a retraso
del desarrollo psicomotor en lactantes menores a 6 meses de edad del
Hospital departamental Huancavelica
1.5.2 Objetivos especificos
e Determinar la frecuencia de hiperbilirrubinemia neonatal en lactantes
con retraso del desarrollo psicomotor
e Determinar la frecuencia de hiperbilirrubinemia neonatal en lactantes
sin retraso del desarrollo psicomotor
e Comparar la frecuencia de hiperbilirrubinemia neonatal entre lactantes
con o sin retraso del desarrollo psicomotor
1.5.3 Evaluacién del problema
La investigacion cientifica ha evidenciado que los niveles elevados de
bilirrubina tienen un efecto perjudicial sobre el sistema nervioso, afectando
areas cruciales como los ganglios basales, el cerebelo y el tronco encefélico.
Esta situacion puede desencadenar en una condicién denominada
encefalopatia bilirrubinica aguda (ABE) en recién nacidos, que se erige
como un motivo significativo de mortalidad y discapacidades a largo plazo,
tales como la paralisis cerebral y trastornos auditivos. Es especialmente
preocupante cuando se enfrenta a hiperbilirrubinemias graves, que superan
concentraciones de 18 mg/dL en la sangre, ya que el riesgo de ABE aumenta
drasticamente. Los sintomas que pueden manifestarse en estas

circunstancias incluyen desde letargo y problemas alimenticios hasta
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irritabilidad, alteraciones en el tono muscular y convulsiones. Aunque los
paises desarrollados han logrado reducir la incidencia de ABE gracias a
estrategias médicas avanzadas y programas de prevencion, esta condicion
persiste como un desafio en paises en desarrollo, donde el acceso limitado
a atencion medica de calidad y la falta de conciencia sobre los riesgos de la
hiperbilirrubinemia agravan la situacion, haciendo imperativo intensificar
esfuerzos para proteger a los recién nacidos (8).

El diagndstico clinico de la encefalopatia por bilirrubina y su pronostico
asociado a los resultados neurol6gicos adversos son limitados debido a la
falta de normas objetivas de examen de laboratorio. Sin embargo, estudios
han demostrado que la encefalopatia por bilirrubina es tedricamente
prevenible si se detecta y trata a tiempo. Por lo tanto, el monitoreo y la
deteccion temprana de la disfuncion neuroldgica inducida por bilirrubina
son de vital importancia. Ademas, se ha observado una asociacion entre la
gravedad de la condicién y la bilirrubina sérica total, lo que sugiere que la
medicion de la bilirrubina puede servir como un predictor temprano de

resultados adversos (9).
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CAPITULO I
MARCO TEORICO
2.1 Antecedentes del estudio
a. Antecedentes Internacionales

Kang W, et al (China, 2020); Concluyen que, en nifios con
hiperbilirrubinemia, la puntuacion de disfuncion neurolégica inducida por
bilirrubina (BIND) es un indicador crucial para predecir resultados adversos.
Un aumento en esta puntuacion esta directamente relacionado con un mayor
riesgo de consecuencias negativas, como disfuncion auditiva, paralisis
cerebral o incluso la muerte. Especificamente, una puntuacion BIND igual o
superior a 6 se identifica como un predictor efectivo de estos resultados
adversos. Por lo tanto, la puntuacion BIND se destaca como una herramienta
esencial para la evaluacién temprana, permitiendo identificar a los recién
nacidos que tienen un mayor riesgo de sufrir complicaciones neurolégicas

graves a causa de la hiperbilirrubinemia. (10).

23



Cordero c.et. al. (EE. UU-2019). Concluyen que la ictericia neonatal
estd significativamente asociada con un mayor riesgo de trastorno del
espectro autista (TEA) y trastornos del desarrollo en nifios prematuros
nacidos entre las 35 y 37 semanas de gestacion. Esta asociacion es méas fuerte
en subtipos especificos de ictericia neonatal tratada y definida. Sin embargo,
esta relacion no se observa en nifios nacidos a término. Por lo tanto, la ictericia
neonatal se destaca como un factor de riesgo potencial para el desarrollo de
TEA 'y trastornos del desarrollo en nifios prematuros. (11).

Chen P. et. al. (China- 2020). Concluyen que existe una relacion
significativa entre la ictericia neonatal y varias secuelas neurodesarrollales a
largo plazo, como retraso del desarrollo, parélisis cerebral infantil, pérdida
auditiva, trastornos del habla y retardo mental. Esta asociacién se determind
mediante analisis estadisticos basados en datos del Seguro Nacional de Salud
de Taiwan. Sin embargo, no se encontré una relacion significativa entre la
ictericia neonatal y el trastorno por déficit de atencion e hiperactividad
(TDAH) o el trastorno del espectro autista (TEA), posiblemente debido al
tamafo de muestra limitado del estudio. (12).

Magai D. et. al. (Kenia-2020). Concluyen que, en una zona rural de Kenia,
los lactantes con ictericia neonatal tienen un mayor riesgo de enfrentar problemas
de desarrollo, especialmente si la ictericia es grave. La falta de atencidn médica
adecuada durante el parto, como la intervencién de personal no capacitado o la
inaccesibilidad a instalaciones médicas, aumenta el riesgo de ictericia vy
consecuentes problemas de desarrollo. Por lo tanto, es esencial implementar
intervenciones tempranas y garantizar una atencién adecuada para neonatos con

ictericia para mitigar su impacto negativo en el desarrollo. Ademas, se enfatiza la
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importancia de monitorear a estos nifios después del alta y en los afos
subsiguientes. Estos hallazgos resaltan la urgencia de abordar la ictericia neonatal
y sus repercusiones dentro del desarrollo en dreas con recursos limitados (13).

El Tatawy S, et al (Arabia, 2019); Concluyen que la hiperbilirrubinemia
neonatal severa tiene efectos neuroldgicos significativos en recién nacidos,
afectando su desarrollo motor y mental durante el primer afio de vida. Un
nivel de bilirrubina total en suero (TSB) > 27.5 mg/dL es un indicador clave
para detectar kernicterus clésico y deficiencia auditiva. Ademas, niveles méas
altos de TSB, puntuaciones elevadas de disfuncion neuroldgica inducida por
bilirrubina (BIND) y una mayor duracion de exposicion a la
hiperbilirrubinemia severa estdn asociados con peores resultados
neuroldgicos y discapacidad auditiva. Sin embargo, muchos bebés mostraron
mejoras en su desarrollo con el tiempo. El estudio destaca la necesidad de
detectar y monitorear tempranamente a los neonatos en riesgo para prevenir
consecuencias neuroldgicas adversas (14).

Antecedentes nacionales

Asmad G, et al (Trujillo - Pera - 2023). Concluyen que existe una
relacion notable entre la hiperbilirrubinemia neonatal y el retraso del
desarrollo psicomotor en lactantes menores de 6 meses. La investigacion
reveld que los lactantes con hiperbilirrubinemia muestran una incidencia
elevada de consecuencias a largo plazo en el desarrollo neuroldgico en
comparacion con los que no padecen dicha condicion. (15)

Nacari M et al (Ica, Per-2018); Concluyen que la hiperbilirrubinemia

neonatal posee una prevalencia particularmente alta en América del Sur,
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donde Bolivia y Chile exhiben tasas elevadas de 76,3% y 69,2%,
respectivamente, en marcado contraste con el 7% observado en Perd. Es vital
monitorear y evaluar a los nifios afectados, sobre todo si presentan retrasos en
el desarrollo. La deteccidn temprana y el tratamiento adecuado son esenciales
para prevenir impactos en el desarrollo neurocognitivo de los nifios.(16)

c. Antecedentes regionales: No se cuenta con estudios realizados en la

region.

2.2 Bases teoricas
La hiperbilirrubinemia en recién nacidos, una condicién generalmente
benigna, puede volverse neurotoxica y tener consecuencias graves si los
niveles de bilirrubina aumentan rapidamente. Esto se manifiesta en secuelas
clinicas crénicas, como sintomas motores, hipoacusia, trastornos visuales y
displasia del esmalte dental. Para abordar esta problematica, se propone un
enfoque integral que incluye la deteccidon temprana, la cuantificacion precisa
de los niveles de bilirrubina y el uso de terapias eficientes. En este sentido, se
han desarrollado dispositivos de medicién de bilirrubina no invasivos y de
punto de atencion, lo cual ha mostrado avances prometedores en la
identificacion y manejo de la condicion. Ademas, se destaca la relevancia de
la colaboracion global y la generacidon de grandes conjuntos de datos para
mejorar la comprension de la hiperbilirrubinemia neonatal y encontrar
soluciones eficientes y seguras, adaptadas a las particularidades y desafios de

cada region(17)
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Se considera que las secuelas del desarrollo neuroldgico, conocidas como
espectro de trastorno del desarrollo, son parte de los trastornos de
neurotoxicidad causados por la bilirrubina. Estos trastornos incluyen retraso
cognitivo, trastorno por déficit de atencién con hiperactividad (TDAH),
trastorno del espectro autista (TEA), trastorno del aprendizaje especifico y
trastorno del lenguaje. Existe una amplia variabilidad de sintomas entre los
individuos afectados. Estos hallazgos destacan la asociacién entre la
neurotoxicidad por bilirrubina y los trastornos del neurodesarrollo (18)

La neurotoxicidad de la bilirrubina no conjugada y su impacto en el desarrollo
neuroldgico se da en un punto de cohorte para una concentracién de
bilirrubina sérica igual o superior a 25 mg/dL sugiere una terminologia
sistematica para los desordenes relacionados con el espectro de kernicterus
(KSDs), secuelas neuroldgicas de la neurotoxicidad por bilirrubina; El estudio
considera que, aunque la bilirrubina no conjugada y la bilirrubina total en
suero son factores de riesgo importantes, el agente neurotoxico real es la
bilirrubina no conjugada libre en el sistema nervioso central. En este estudio,
se utilizé una cohorte de pacientes con KSD para evaluar la gravedad de las
secuelas motoras y auditivas(19) Asi mismo la hiperbilirrubinemia no
conjugada en neonatos puede llevar a una lesion cerebral inducida por
bilirrubina, que puede tener efectos perjudiciales en el neurodesarrollo que
persisten hasta la infancia y la edad adulta. Este estudio utiliz6 una cohorte
de neonatos para investigar la relacion entre los niveles de bilirrubina y el
desarrollo de la lesion cerebral. Ambos trabajos subrayan la importancia de

la investigacién adicional para mejorar el tratamiento y la prevencion de las
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secuelas neuroldgicas de la neurotoxicidad por bilirrubina. En particular,
destacan el dafio que la bilirrubina no conjugada puede causar en el sistema
nervioso central, incluyendo la induccion de encefalopatia aguda y la
posibilidad de dafio cerebral a largo plazo(20).

La ictericia, frecuente en neonatos, principalmente atribuido al incremento en
la renovacion de glébulos rojos que sucede tras el nacimiento. La naturaleza
altamente hidrofobica de la bilirrubina permite su difusion a través de la
bicapa celular y su entrada en las células, especialmente si no se une a la
albimina sérica. Los recién nacidos, especialmente los prematuros, tienen un
nivel sérico de albimina mas bajo que los adultos; la infusion de intralipidos
puede resultar en un aumento de los &cidos grasos libres no unidos y la
bilirrubina no conjugada, independientemente de la bilirrubina sérica total.
Este fendmeno es especialmente relevante en bebés nacidos extremadamente
prematuros, donde la fototerapia puede reducir la bilirrubina sérica total pero
no la bilirrubina no conjugada. Esto sugiere la necesidad de estrategias de
tratamiento adicionales para manejar eficazmente la ictericia en estos
bebés(21).

La hiperbilirrubinemia neonatal puede manifestarse de dos formas distintas:
() como ictericia neonatal fisiologica, que se resuelve por si solaen 1 a 2
semanas sin necesidad de intervenciones médicas, y (II) como
hiperbilirrubinemia neonatal grave, que puede conducir a condiciones que
van desde déficits temporales leves hasta alteraciones neuroldgicas
permanentes, agrupadas bajo las definiciones de disfuncion neurolégica

inducida por bilirrubina y trastorno del espectro de kernicterus por ello es la
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importancia de la medicion directa de la bilirrubina libre, especialmente en
bebés de menos de 28 semanas de gestacion, para el manejo optimo de la
hiperbilirrubinemia, ya que la bilirrubina total en suero proporciona
informacion limitada después de la fototerapia(22).

Es importante examinar el retraso en el desarrollo en nifios en edad preescolar
y los factores que pueden influir en su desarrollo; El desarrollo tardio sucede
cuando un infante no consigue llegar a determinados hitos evolutivos, como
la motricidad gruesa y fina, el lenguaje/habla y el desarrollo social, en una
edad apropiada; Indica que mudltiples factores influyen en el estado de
desarrollo de los nifios, incluyendo factores socioeconémicos, bioldgicos,
maternos, ambientales, nutricionales y genéticos. En particular, los nifios que
viven en entornos de bajos recursos tienen mas probabilidades de encontrar
factores que influirdn negativamente en su capacidad para adquirir su
potencial de desarrollo. El estudio también destaca la importancia de la
deteccidn temprana y la intervencion para ayudar a estos nifios a alcanzar su
méaximo potencial de desarrollo(23).

Los costos de atencién médica asociados con los nifios que estan en riesgo de
retraso en el desarrollo son mas altos que aquellos que no estan en riesgo.
Segun un estudio realizado en zonas rurales pobres de China se encontrd que
el 35.7% de los nifios encuestados de entre 6 y 35 meses presentaban un
retraso en el desarrollo sospechoso. Ademas, la mayoria de los nifios
identificados con retraso en el desarrollo a los 3 afios de edad estaban
subempleados o desempleados y vivian con la familia y econémicamente

dependientes de sus familias y socialmente aislado; Si no se realiza una
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identificacion e intervencion oportunas, los nifios con retraso en el desarrollo
que viven en condiciones de pobreza extrema es probable que los entornos de
recursos contribuyan a un desempefio escolar deficiente y, posteriormente,
generen bajos ingresos, alta fecundidad y un cuidado deficiente para sus hijos,
lo que eventualmente resultard en la transmision intergeneracional de la
pobreza(24).

La fase de la primera infancia ha sido identificada como el periodo mas eficaz
y rentable para garantizar que todos los nifios desarrollen todo su potencial,
destacando que el desarrollo temprano de la infancia es la base esencial para
el desarrollo humano y la formacion de capital humano. Ademas, Se sostiene
que destinar inversiones a la primera infancia resulta fundamental por los
considerables beneficios en prevencion de enfermedades y promocion de la
salud a largo plazo que esto conlleva. Este aspecto es crucial, especialmente
para los nifios en riesgo de tener un desarrollo tardio, subrayando asi la
imperiosa necesidad de implementar intervenciones y politicas
especificamente dirigidas a los primeros afios de vida; existe una necesidad
urgente de indicadores a nivel de poblacion del desarrollo infantil,
especialmente para los nifios mas pequefios, para permitir un seguimiento
continuo y mejorar la calidad, Lograr los Objetivos de Desarrollo Sostenible
depende de garantizar una salud adecuada, nutricion, y seguridad, cuidado
receptivo y oportunidades de aprendizaje temprano para los nifios mas

pequefios(25).
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2.3 Marco conceptual
e Definicion de términos

Retraso del desarrollo psicomotor: Cuando se identifica un porcentaje
superior al 60% de deficiencias en diversos items del test DENVER 11 (26).
Hiperbilirrubinemia neonatal: Desde una perspectiva clinica en neonatos,
se detecta cuando los niveles de bilirrubina exceden los 5 mg/dL (27).
Ictericia Neonatal: Es una manifestacion clinica que denota la coloracién
amarilla de la piel y mucosas a causa del acimulo de bilirrubina(28).
Kernicterus: Es una complicacion neuroldgica grave resultante de la
hiperbilirrubinemia neonatal, en la que el exceso de bilirrubina no conjugada
cruza la barrera hematoencefalica y dafia irreversiblemente areas especificas
del cerebro, como el ganglio basal, el hipocampo y ciertos nucleos de los
nervios craneales. Esta lesion cerebral lleva a disfunciones motoras y
auditivas, manifestandose en sintomas como distonia, movimientos
anormales y trastornos del espectro de la neuropatia auditiva(29).
Encefalopatia Bilirrubinica: La Encefalopatia Bilirrubinica (BE) es un
sindrome neurolégico clinico que surge debido a la exposicion a la
bilirrubina y su potencial neurotoxicidad. Esta condicion se manifiesta a
partir de la exposicion a niveles elevados de bilirrubina y su interaccion con

diversas caracteristicas individuales de cada recién nacido(30).
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CAPITULO Il
HIPOTESIS
3.1 Hipotesis General
Alterna:
La hiperbilirrubinemia neonatal es factor asociado a retraso del desarrollo
psicomotor en lactantes del Hospital Departamental Huancavelica
Nula:
La hiperbilirrubinemia neonatal no es factor asociado a retraso del
desarrollo psicomotor en lactantes del Hospital Departamental
Huancavelica
3.2 Variables
3.2.1 Variable independiente: Hiperbilirrubinemia neonatal

3.2.2 Variable dependiente: Retraso del desarrollo psicomotor
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CAPITULO IV

METODOLOGIA

4.1 Tipo de investigacion:

41.1

4.1.2

413

4.1.4

Método de investigacion
Cuantitativa

Tipo de investigacion
Retrospectiva y longitudinal.
Nivel de investigacion
Analitica

Disefio de investigacion

Observacional, de casos y controles
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4.2 disefio de investigacion:

0x
M I
Oy
Donde:
M = Muestra

0x = Observacion de la variable X
Oy = Observacién de la variable Y
r = Relacion entre las dos variables

ESQUEMA DEL DISENO

Tiempo
>

HIPEREILIRRUBIMEMIA

Casos: Retrasos Cred «—

NOD
HIPERBILIRRUBINEMIA

[=—= HIPEREILIRRUEINEMIA

HIPERBILIRRUBIMEMIA

Controles: No —
Retrasos Cred

NOD
HIPERBILIRRUBINEMIA

—

Direccién
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4.3 Poblacion y Muestra
a) Poblacion: Lactantes atendidos en el Servicio de Pediatria Hospital

Departamental Huancavelica en el periodo 2018 — 2022.

b) Muestra: Lactantes que fueron atendidos en el Servicio de Pediatria del
Hospital Departamental Huancavelica entre 2018 y 2022 y que satisfacen los

criterios de seleccion establecidos.

4.4  Caracteristicas de la poblacién: Criterios de inclusion, exclusién:
Criterios de Seleccion:
Criterios de inclusion (casos):
e Bilirrubina Total mayor a 5 mg/dL
e Lactantes con retraso en el CRED
e Lactantes de 6 meses de edad

e Lactantes de ambos géneros

Criterios de inclusion (controles):
e Bilirrubina Total mayor a 5 mg/dL
e Lactantes sin retraso en el CRED
e Lactantes de 6 meses de edad

e Lactantes de ambos géneros
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Criterios de exclusion:
e Bilirrubina Total menor o igual a 5 mg/dL
e Lactantes con enfermedad celiaca
e Enteropatia perdedora de proteinas
e  Tuberculosis intestinal
e Antecedente de reseccion intestinal.

e Lactantes con pardlisis cerebral infantil.

45 Tamano de muestra

Formula:(31)

_(ZaatZg)  P(1-P) (r+1)

n_
d2r
Donde:
P= P2+ rpl —
1+r
d=p1—-m

L o2=19% paraa =005
Lpg =084 para =020
P1= 0.85 (Ref. 12)
P2=0.60 (Ref. 12)

R:1

n= 30

CASOS (Retraso CRED): 50  pacientes.
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CONTROLES (No retraso CRED): 50  pacientes.
Tipo y técnica de muestreo: Se seleccionaron aleatoriamente las historias clinicas,

hasta completar el tamafio muestral requerido.

4.6 Métodos, Técnica y/o herramientas para la obtencion de datos
Se utiliz6 una técnica documental.

El medio empleado fue una ficha de recoleccion..

4.7 Validez y confiabilidad de los instrumentos
Se determind la validez del contenido de este, por una tesis externa realizada en
Trujillo en el 2023 en el tema que evaluaran la pertinencia de los items con cada

objetivo propuesto (ver anexos).(15)

4.8 Procedimientos de la investigacion

e Se solicito autorizacion al director del Hospital Departamental Huancavelica
para la realizacion del estudio y de la Universidad Peruana Los Andes para la
aprobacion del proyecto.

e Serealizo coordinacidn con el personal encargado del area de archivos médicos
para obtener acceso a las historias clinicas de los lactantes atendidos en el
Hospital Departamental de Huancavelica en el periodo 2018 — 2022.

e Serealiz6 laidentificacidn del valor de la bilirrubina sérica en el perfil hepatico,
asi mismo se verifico la condicion de crecimiento y desarrollo a los 6 meses de

edad.
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e Posteriormente, se procedio a consignar la informacion en la ficha destinada

para la recoleccion de datos.

4.9 Elaboracion, tabulacion y presentacion de datos
Programas para el andlisis de datos
SPSS Statistics 26 y Microsoft Office Excel 2019 LTSC: Se elaboré una base
de datos correspondiente para el trabajo con datos recolectados para su manejo

estadistico.

4.10 Analisis estadistico: descriptivo e inferencial
Anélisis descriptivo
Se realizo el célculo de las medidas de tendencia central (promedio).
Anélisis inferencial
Se utiliza la prueba Chi-Cuadrado con un nivel de significancia del 5%, es decir
se considerd como significativo con un valor p<0.05, ademas el odds ratio con

su intervalo de confianza.

4.11 Aspectos éticos de la investigacion

Para esta investigacion se tuvo en consideracion la confidencialidad de la

informacidn de los pacientes que ingresaran en el estudio (28,29).
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CAPITULOV

5.1 RESULTADOS:

Tabla N° 01: Caracteristicas de Lactantes atendidos en el Servicio de Pediatria
Hospital Departamental Huancavelica en el periodo 2018 — 2022:

Variables Retraso No
Intervinientes (n=50) retraso OR (IC 95%) Valor p
(n=50)
Sexo:
Masculino 22 (44%) | 18 (36%) OR: 1.39 0.22
Femenino 28 (56%) | 32 (64%) | (IC 95% 0.7 —1.6)
Procedencia:
Urbano 18 (36%) | 23 (46%) OR: 0.67 0.14
Marginal 32 (64%) | 27 (54%) | (1C95% 0.4 —1.3)
FUENTE: Hospital Departamental Huancavelica - Fichas de recoleccion: 2018 -

2022.

Dentro de la investigacidn, se efectud un analisis detallado basado en diferentes

variables: sexo, procedencia y la presencia o ausencia de hiperbilirrubinemia
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neonatal. Esta evaluacion proporcion6 datos relevantes sobre la relacion entre
estas variables y el retraso en el desarrollo psicomotor.
Sexo:

e Masculino: De los 40 individuos de sexo masculino, 22 (44%) presentaron
retraso del desarrollo psicomotor y 18 (36%) no evidenciaron retraso. EI Odds
Ratio (OR) fue de 1.39 con un Intervalo de Confianza del 95% (IC 95%) que
oscila entre 0.7 y 1.6. El valor de p asociado a estos datos fue de 0.22.

o Femenino: De las 60 mujeres, 28 (56%) mostraron signos de retraso del
desarrollo psicomotor, mientras que 32 (64%) no presentaron retraso. En este
caso, el OR fue de 0.67 con un IC 95% de 0.4 a 1.3, y el valor de p fue de 0.14.

Procedencia:

e Urbano: De los 41 individuos provenientes de zonas urbanas, 18 (36%)
manifestaron retraso del desarrollo psicomotor, mientras que 23 (46%) no
presentaron retraso.

o Marginal: De aquellos de zonas marginales, totalizando 59 individuos, 32
(64%) presentaron retraso del desarrollo psicomotor y 27 (54%) no

evidenciaron este retraso.
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Tabla N° 02: Frecuencia de hiperbilirrubinemia neonatal en lactantes con
retraso del desarrollo psicomotor atendidos en el Servicio de Pediatria

Hospital Departamental Huancavelica en el periodo 2018 — 2022:

Retraso del desarrollo Hiperbilirrubinemia
psicomotor S No Total
Si 34 (68%) 16 (32%) 50 (100%)

FUENTE: Hospital Departamental Huancavelica - Fichas de recoleccion: 2018 - 2022
Hiperbilirrubinemia y Retraso en el desarrollo psicomotor:
e Con Retraso Psicomotor: 34 individuos (68%) tuvieron hiperbilirrubinemia
neonatal, mientras que 16 (32%) no presentaron esta condicion.
o Sin Retraso Psicomotor: De este grupo, 17 (34%) tuvieron hiperbilirrubinemia
y 33 (66%) no la tuvieron.

Grafico 1: Frecuencia de hiperbilirrubinemia neonatal en lactantes con
retraso del desarrollo psicomotor en el Servicio de Pediatria Hospital

Departamental Huancavelica en el periodo 2018 — 2022:
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Tabla N° 03: Frecuencia de hiperbilirrubinemia neonatal en lactantes sin
retraso del desarrollo psicomotor atendidos en el Servicio de Pediatria

Hospital Departamental Huancavelica en el periodo 2018 — 2022:

Retraso del desarrollo Hiperbilirrubinemia
psicomotor S No Total
No 17 (34%) 33 (66%) 50 (100%)

FUENTE: Hospital Departamental Huancavelica - Fichas de recoleccion: 2018 - 2022.
Retraso en el crecimiento y desarrollo en funcion de la Hiperbilirrubinemia:
o Con Hiperbilirrubinemia neonatal: 34 individuos (68%) tuvieron retraso en el
crecimiento y desarrollo, mientras que 17 (34%) no mostraron dicho retraso.
« Sin Hiperbilirrubinemia neonatal: En este grupo, 16 (32%) presentaron retraso
en el crecimiento y desarrollo, mientras que 33 (66%) no evidenciaron esta
condicion.

Grafico 2: Frecuencia de hiperbilirrubinemia neonatal en lactantes sin
retraso del desarrollo psicomotor en el Servicio de Pediatria Hospital

Departamental Huancavelica en el periodo 2018 — 2022:
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Tabla N° 04: Hiperbilirrubinemia neonatal como factor de riesgo para

retraso del desarrollo psicomotor en lactantes del Servicio de Pediatria

Hospital Departamental Huancavelica en el periodo 2018 — 2022:

Hiperbilirrubinemia

Retraso en el crecimiento y

neonatal desarrollo
Total
Si No
Si 34 (68%) 17 (34%) 51
No 16 (32%) 33 (66%) 49
Total 50 (100%) 50 (100%) 100

FUENTE: Hospital Departamental Huancavelica - Fichas de recoleccién: 2018 - 2022.

= Chicuadrado: 13.3
= Significancia (p-valor): <0.05
= Odds ratio: 4.12

= Intervalo de confianza al 95%: (1.7 — 7.6)

Gréfico 3: Hiperbilirrubinemia neonatal como factor de riesgo para retraso

del desarrollo psicomotor en lactantes del Servicio de Pediatria Hospital

Departamental Huancavelica en el periodo 2018 — 2022:
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En el transcurso de nuestra investigacion, identificamos 5 casos de lactantes
con niveles de bilirrubina superiores a 18 mg/dL. Es crucial sefialar que
todos estos lactantes presentaron problemas neuroldgicos graves. Aunque
representan una minoria dentro de nuestra muestra, estos casos extremos
subrayan la gravedad potencial de la hiperbilirrubinemia neonatal y su

impacto en el desarrollo neuroldgico.

5.2 CONTRASTACION DE HIPOTESIS

5.2.1. PRUEBA DE HIPOTESIS

Hipdtesis general:

Ha: La hiperbilirrubinemia neonatal es factor asociado a retraso del desarrollo
psicomotor en lactantes del Hospital de Huancavelica.

Ho: La hiperbilirrubinemia neonatal no es factor asociado a retraso del desarrollo

psicomotor en lactantes del Hospital de Huancavelica.

Nivel de Significancia: Se asume el nivel de significancia del 5%; es decir del 0.05.
Zona de refutacion: Cualquier valor que se ubique por encima de 0,05 conlleva a la
aceptacion de Ha y el rechazo de Ho.
Estadistico de prueba: chi cuadrado

Decision estadistica: La hipotesis alternativa (Ha) es aceptada.
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ANALISIS Y DISCUSION DE RESULTADOS:

Las secuelas del desarrollo neuroldgico, conocidas como espectro de trastorno del
desarrollo, son parte de los trastornos de neurotoxicidad causados por la
bilirrubina, existe una amplia variabilidad de sintomas entre los individuos
afectados, estos hallazgos destacan la asociacion entre la neurotoxicidad por
bilirrubina y los trastornos del neurodesarrollo (18) La ictericia, una condicion
frecuente en neonatos, surge principalmente debido al incremento en la
renovacion de glébulos rojos que se produce tras el nacimiento, este fendbmeno es
especialmente relevante en nifios extremadamente prematuros, donde la
fototerapia puede reducir la bilirrubina sérica total pero no la bilirrubina no
conjugada (21). El retraso en el desarrollo ocurre cuando un nifio no logra alcanzar
ciertos aspectos del desarrollo, como la motricidad gruesay fina, el lenguaje/habla
y el desarrollo social, en una edad apropiada; el estado de desarrollo de los nifios
esta influenciado por una serie de factores, incluyendo factores socioeconémicos,
bioldgicos, maternos, ambientales, nutricionales y genéticos. (23) Los infantes
propensos a experimentar retrasos en el desarrollo evidencian la urgencia de
implementar intervenciones y estrategias focalizadas en los primeros afios de vida;
existe una necesidad urgente de indicadores a nivel de poblacion del desarrollo
infantil, especialmente para los nifios mas pequefios, para permitir un seguimiento
continuo y mejorar la calidad de la atencion (25)

La Tabla N° 1 muestra una comparacion entre las variables involucradas, como el
género y el origen, sin identificar diferencias significativas en relacion con estas

caracteristicas. Estos descubrimientos concuerdan con lo que fue previamente
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descrito por; Nacari M et al en Per( en el 2018 (1); Magai D. et. al. en Kenia en
el 2020 (13); quienes igualmente no reportan diferencias en la variable de género
entre los lactantes que presentan o no retrasos en el desarrollo psicomotor, lo cual

concuerda con nuestros resultados.

La Tabla N° 2 presenta la frecuencia de hiperbilirrubinemia neonatal observada en
el conjunto de pacientes que exhiben retraso en el desarrollo psicomotor,
observando que el 68% de los lactantes presentaron este trastorno metabdlico. Por
otro lado, en la Tabla 3 se describe la frecuencia de hiperbilirrubinemia neonatal en
el grupo de pacientes sin retraso del desarrollo psicomotor, observando que solo el

34% de lactantes presentaron este trastorno metabolico.

Estos descubrimientos estan en sintonia con lo manifestado por EI Tatawy S, et al
en Arabia en 2019, quienes analizaron los impactos neuroldgicos de la
hiperbilirrubinemia neonatal severa en neonatos durante su primer afio de vida, en
177 neonatos a término o casi a término con hiperbilirrubinemia neonatal, de estos,
147 fueron evaluados en su desarrollo neuroldgico a los 3 meses, y 139 fueron
seguidos a los 6 y 12 meses; los nifios con niveles de bilirrubina sérica total
elevada presentaban un mayor riesgo de resultados desfavorables, ademas, una
duracién méas larga de exposicion a la hiperbilirrubinemia severa se relacionaron

con malos resultados en el neurodesarrollo (p<0.05) (14).

Ademas, nuestros resultados encuentran respaldo en investigaciones previas, como
el estudio realizado por Nacari M y colegas en Per(i en 2018. En su investigacion,
evaluaron la asociacion entre la hiperbilirrubinemia moderada y el retraso del

desarrollo en nifios de 1 a 3 afios utilizando el cribado Denver Il. Encontraron que
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un 65% de los nifios con retraso psicomotor tenian antecedentes de ictericia
neonatal, mientras que solo un 30% de los nifios sin retraso presentaba esta
condicion (p<0.05). Este hallazgo es coherente con nuestra observacion y respalda
la idea de una posible relacion entre la hiperbilirrubinemia neonatal y el retraso del
desarrollo en la primera infancia, subrayando la importancia de investigaciones
futuras para comprender mejor esta conexion y orientar las intervenciones clinicas

de manera adecuada. (16).

La hiperbilirrubinemia neonatal se presenta como un factor de riesgo significativo
en relacion con el retraso del desarrollo psicomotor, como se muestra en la Tabla
No 4. Se encontrd6 un efecto de riesgo significativo con una relacién de
probabilidades de 4.12 y un intervalo de confianza significativo utilizando la prueba
de chi cuadrado. La hiperbilirrubinemia neonatal esta relacionada con un mayor
riesgo de retraso en el desarrollo psicomotor, lo que respalda la afirmacién de que

existe una asociacion estadisticamente significativa entre las variables en estudio.

Hemos descubierto que los hallazgos coincidian con la investigacién de 2020 de
Chen P. y sus colegas en China quienes investigaron la asociacion entre la ictericia
neonatal y las consecuencias en el neurodesarrollo a largo plazo., en una cohorte
de seguimiento de neonatos con ictericia significativa en comparacion con una
cohorte de referencia; a través de modelos de regresion logistica para calcular los
riesgos ajustados y establecer las asociaciones entre la ictericia neonatal y las
secuelas neurodesarrollo; se encontrd una asociacion significativa entre la ictericia
neonatal y un mayor riesgo de desarrollo de retraso, discapacidad auditiva y

paralisis cerebral infantil, trastornos del habla y retardo mental (p<0.05) (12).
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En este caso podemos registrar coincidencia con lo reportado por Magai D. et. al.
en Kenia en el 2020, quienes investigaron la relacion entre la ictericia neonatal y
los problemas de desarrollo en lactantes y los factores de riesgo relacionados, se
realizaron analisis estadisticos para determinar las asociaciones entre la ictericia
neonatal, los factores de riesgo y los problemas de desarrollo; encontrando que los
lactantes con ictericia neonatal presentaron un mayor riesgo de problemas de
desarrollo en comparacién con aquellos sin ictericia. Ademas, se encontrd una
asociacion entre la gravedad de la ictericia y un mayor riesgo de problemas de

desarrollo (13).

CONCLUSIONES
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La frecuencia de hiperbilirrubinemia neonatal no mostré diferencias
significativas en cuanto a género ni lugar de procedencia entre los
pacientes con o sin retraso en el crecimiento y desarrollo, con un valor

de p>0.05.

La frecuencia de hiperbilirrubinemia neonatal alcanzé el 68% en

lactantes que experimentaron retraso en el desarrollo psicomotor.

En contraste, en lactantes sin retraso en el desarrollo psicomotor, se

observo una frecuencia del 34% de hiperbilirrubinemia neonatal.

Nuestros resultados indican que la hiperbilirrubinemia neonatal se
erige como un factor de riesgo significativo en relacion con el retraso
del desarrollo psicomotor en lactantes, presentando un odds ratio de

4.12 que resultod ser estadisticamente significativo (p<0.05).

Nuestra investigacion corrobora que la hiperbilirrubinemia neonatal,
especialmente cuando los niveles superan los 5 mg/dL, se vincula con
un mayor riesgo de retraso en el desarrollo psicomotor en lactantes
menores de 6 meses. Sin embargo, es fundamental resaltar los casos
extremos que encontramos, donde niveles por encima de 18 mg/dL
desencadenaron problemas neuroldgicos graves.

RECOMENDACIONES
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1.-Es pertinente tomar en cuenta los hallazgos encontrados en nuestro analisis con
el propdsito de desarrollar estrategias de vigilancia para la identificacion oportuna

de retraso del desarrollo psicomotor en la poblacion de lactantes de nuestro medio.

2.-Es necesario llevar a cabo nuevos estudios prospectivos con el propdsito de
verificar si las apreciaciones identificadas en nuestra muestra pueden generalizarse

a toda la poblacién de lactantes de nuestra jurisdiccion.

3.- Es conveniente evaluar la influencia de otras variables tales como factores
epidemioldgicos, clinicos y analiticos con la finalidad de anticipar el

reconocimiento de la aparicion de retraso del desarrollo psicomotor en lactantes.

4.- Dada la gravedad de las consecuencias neuroldgicas observadas en lactantes con
niveles de bilirrubina superiores a 18 mg/dL, recomendamos una vigilancia y
tratamiento mas intensivos para estos casos. Ademas, es esencial realizar mas
investigaciones sobre las causas y el tratamiento de estos niveles extremadamente

altos de bilirrubina.

ADMINISTRACION DE PROYECTO DE INVESTIGACION

Presupuesto

a) Bienes Disponibles
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PRODUCTO UNIDAD CANTIDAD | PRECIO | TOTAL
UNITARIO
Fichas de Ciento 200 0.50 100.00
investigacion
Unidad 50 10.00 500.00
Material bibliografico
Material de oficina Unidad 40 10.00 400.00
Papel bond Millar 6 25.00 150.00
Utileria Varios 20 30.00 600.00
Otros Varios 50 40.00 200.00
TOTAL 1950.00
b) Servicios Disponibles
DESCRIPCION | UNIDAD | CANTIDAD PRECIO S/.
UNITARIO
Asesoramiento de
Proyecto Meses 10 150.00 1500.00
Movilidad Pasajes 10 35.00 350.00
Luz Horas 150 0.60 90.00
Internet meses 6 69 414.00
Fotocopias Hojas 200 0.10 20.00
TOTAL 2374.00
¢) Presupuesto Total

DESCRIPCION UNIDAD S/.
Servicios Varios 1950.00
Bienes Varios 2374.00
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TOTAL

4324.00

CRONOGRAMA DE EJECUCION

N° DE Semanas

ACTIVIDADES Ao 2022 Afo 2023
1171 111
4 15| 6

Elaboracion de
Proyecto

Formulacion del
problema

Formulacion de
objetivos

Elaboracién de
marco tedrico

Formulacion de
hipétesis

de variables

Elaboracion de la

operacionalizacion

metodologia

Formulacion de

recoleccion de
datos

Elaboracion del

instrumento de

Andlisis
estadistico

cronograma

Elaboracién de

presupuesto y

referencia
bibliografica

Elaboracién de
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ANEXO 1: MATRIZ DE CONSISTENCIA

Formulacién del problema Objetivos Hipdtesis Variable Disefio metodolégico
Problema general: Objetivo General: Alterna: La hiperbilirrubinemia neonatal es un | Variable Independiente: Método de investigacién: Cuantitativo.
Determinar si la hiperbilirrubinemia neonatal es un factor | factor asociado al retraso del desarrollo Tipo de investigacion: Retrospectiva y longitudinal.
¢Es la hiperbilirrubinemia neonatal | asociado al retraso del desarrollo psicomotor en lactantes | psicomotor en lactantes del Hospital de | Hiperbilirrubinemia neonatal Disefio de investigacion: Observacional, de casos y controles.

factor asociado a retraso del desarrollo
psicomotor en lactantes del Hospital
Departamental Huancavelica?

Problemas especificos:

¢(Cudl es la  frecuencia de
hiperbilirrubinemia  neonatal en
lactantes con retraso del desarrollo
psicomotor?
(Cudl  es la
hiperbilirrubinemia
lactantes sin retraso del
psicomotor?

frecuencia  de
neonatal en
desarrollo

menores a 6 meses de edad del Hospital Departamental
Huancavelica.

Objetivos Especificos:

Determinar la frecuencia de hiperbilirrubinemia neonatal
en lactantes con retraso del desarrollo psicomotor.
Determinar la frecuencia de hiperbilirrubinemia neonatal
en lactantes sin retraso del desarrollo psicomotor.
Comparar la frecuencia de hiperbilirrubinemia neonatal
entre lactantes con o sin retraso del desarrollo
psicomotor.

Huancavelica.

Nula: La hiperbilirrubinemia neonatal no es un
factor asociado al retraso del desarrollo
psicomotor en lactantes del Hospital de
Huancavelica.

Dimensiones
Bilirrubina Total Y Fraccionada

Variable Dependiente:

Retraso del desarrollo
Dimensiones

Test DENVER II

psicomotor

Poblacién: Lactantes atendidos en el Servicio de Pediatria
Hospital Departamental Huancavelica en el periodo 2018 — 2022.
Muestra: Lactantes atendidos en el Servicio de Pediatria Hospital
Departamental de Huancavelica, seleccionados aleatoriamente
hasta completar el tamafio muestral requerido de 50 casos y 50
controles.

Técnicas e instrumentos de recoleccién de datos: La técnica fue
documental y el instrumento fue una ficha de recoleccion.
Técnicas estadisticas de analisis de procesamiento de datos: Se
utilizé el software SPSS Statistics 26 y Microsoft Office Excel
2019 para la elaboracion, tabulacién y presentacion de datos. Se
realiz6 un andlisis descriptivo (calculo de las medidas de
tendencia central) y un anélisis inferencial (prueba Chi-Cuadrado
con un nivel de significancia del 5%, y el odds ratio con su
intervalo de confianza).
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ANEXO2: MATRIZ DE OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Variables Definicion de variables Valores T|pp et Esca_la_ gle Instrumento /Fuente de informacion
variable medicion
Valor de los niveles de Si
Independiente Fitzereimusnen b||_|rrub|na sérica total por Cualitativa Nominal Bilirrubina Total Y Fraccionada
neonatal encima del punto de corte de
mayor o igual a 18 mg/dl.
No
Retraso del Cuando se reconoce mas del Si Nominal
Dependiente crecimiento y 60% de fallas en diferentes Cualitativa Test DENVER II
desarrollo items del test DENVER II.
No
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ANEXOS 3: RECOLECCION DE DATOS

Hiperbilirrubinemia neonatal como factor asociado a retraso del desarrollo

psicomotor en lactantes del Hospital departamental Huancavelica

PROTOCOLO DE RECOLECCION DE DATOS

Fecha N
DATOS GENERALES:
1.1.Edad:  afios:
1.2. Genero:

1.3 Procedencia: Urbano ( ) Rural ( )

I1: VARIABLE INDEPENDIENTE:

Hiperbilirrubinemia neonatal: Si () No ()

I11: VARIABLE DEPENDIENTE:

Retraso del CRED a los 6 meses: Si () No ( )
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ANEXO 4:
ENCUESTA DE DENVER
DENVER I

Examiner: Name:
DDM, INC. 1-B0D-419-4729 Dale: Birthdate:
CATALOG #2115 -
MONTHE 2 4 B 9 12 15
L I L 1 L 1 L | Il L 1 i ¥ L L 1 L 1
Pescant of chidier passing
o | S | x
" :
I W | | - WESTEM
(5ee back o torm)
__ s
m\B}I I'F'r-l .M,_* HELP i
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DN
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LEESENFORR

owencescus |

: TweRcEacuses
e 2oums

! DU NAIGHL !
H FED SELFS SOFIMAIFS e
¥ ) i AT ROKNCE
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! w 16 2 CBES
] g%
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i

£moR0

SWURCS —
5 TR W | OV
BTN : : Je e

(R CKBALL FIRAMRD

WALKPSTFS

T A TEST BEHAVIOR

| WALk EAckmAs0E (Chack hexas for 151, 2nd, or 3rd test)

' Typical 1.2 .3
N =t
No

Compliance (Seo Note 31) 1 2 3
Always Compli
Usually Complies
Rarely Complies

Interest in Surroundings 1 2 3
Alert

S¢ isil )
Seriously Disinterested

Fearfulness 1 2 3

None
Mild
Extrome

Attention Span 1 2 3
Apprepriate
Somewhat Dislractable
Very Distractable

L) R LS II\I |III|IIIII
18 24 3yEaRs 4 5 5
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i RN PO P

-

16.
17.
18.

18.

20

21,

22

23

24.
25.
26,
27,
28,
29,
30.

31.

Try to get child to smile by smiling, talking cr waving. Da not touch him/her.

Child must stare at hand several seconds

Parent may help guids toothbrush and put toothpasle cn brush.

Child doas not have o be ahle to tie shoes or button/zip in the back.

Move yarn slowly in an arc from one side to the other, about 8” above child's face.
Pass If child grasps ratlle when it is fouched to the backs or tips of fingers.

Pass it child tries to see where yarn went. Yarn should be dropped quickly from sight from tester’s hand without arm movement.

Child must transfer cube from hand 10 hand without help of body, mouth, or table.
Pass il child picks up raisin with any part of thumb and finger.
Line can vary only 30 degrees or less from tester’s line. |/

Make a fist with thumb pointing upward and wiggle only the thumb. Pass if child imitaies and does not mave any fingers other

than the thumb.

Pass any enclosed 13. Which line is longer? 14. Pass any lines 15. Have child copy first.
form. Fail continuous (Not kigger.) Turn paper crossing near If failed, demonstrate,
round molions. upside dawn and repeat. midpoint.

(pass 3of3or5of6)

When giving items 12, 14, and 15, ¢o not name the forms. Do not demonstrate 12 and 14.

When scoring, each pair (2 arms, 2 legs, etc.) counts as one part.

Place cne cuve in cup and shake gently near child's ear, bul oul of sighl. Repeal fur other sar.
Point to picture and have child name it. (No credit is given for socunds only.)

If less than 4 pictures are named correctly, have child point to picture as each is named by tester.

Using doll, tell child: Show me the noss, eyes, ears, mouth, hands, feet, tummy, hair. Pass 6 of 8.

Using pictures, ask child: Which one flies?...says meow?.. talks?. . .barks?..gallops? Pass 7 of 5, 4 of 5.

Ask child: What do you do when you are cold?...tired?...hungry? Pass 2 of 3, 3 of 3,

Ask child: What do you do with a cup? What is a chair used for? \What is a pencil used for?

Action words must be included in answers.

Pass if child correctly places and says how many blocks are on paper. (1,5)

Tell child: Put block on table; under lable; in front of me, behind me. Pass 4 of 4.

(Do not help child by pointing, moving head or eves.)

Ask child: What is a ball?...lake?...desk?...house?...banana?...curtain?...fence?...ceiling? Pass if defined in terms
of use, shape, what it is made of, or general category (such as banana is fruit, not just yellow). Pass 5 of 8, 7 of &.
Ask child: Il a horse is big, a mouse is ___? Il fire is hol, ive is __? Il the sun shines during lhe day, (he moon shines
during the ___? Pass 2 of 3.

Child may use wall or rail only, nol person. May not crawl,

Child must throw ball overhand 3 feet to within arm’s reach of tester.

Child must perform standing broad jump over width of test sheet (8 1/2 inches).

Tell child 10 walk forward, =D a—D a2 -#=  heel within 1 inch of toe. Tester may demonstrate.

Child must walk 4 consecutive steps

In the second year, half of normal children are non-compliant.
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ANEXO 5:

DICTAMEN DEL COMITE DE ETICA

UNIVERSIDAD PERUANA LOS ANDES

U PLA FACULTAD DE MEDICINA HUMANA

UNVERSIAD PIRANA LOS ANBES DIRECCION DE LA UNIDAD DE INVESTIGACION

ANO DEL FORTALECIMIENTO DE LA SOBERANTA NACIONAL”

FACULTAD DE MEDICINA HUMANA
DICTAMEN DEL COMITE DE ETICA

Habiéndose reunido en sesién ordinaria el Comité de Etica de la Facultad de
Medicina Humana de la Universidad Peruana Los Andes el dia 16 de junio de 2023 a horas
17:30. Dirigido por el docente Dr. Santiago Angel Cortez Orellana, como presidente del comité,
mediante reunion virtual y con el quorum correspondiente se procedio a revisar el Proyecto de

Investigacion titulado:

“HIPERBILIRRUBINEMIA NEONATAL COMO FACTOR ASOCIADO A
RETRASO DEL DESARROLLO PSICOMOTOR EN LACTANTES DEL HOSPITAL
DEPARTAMENTAL HUANCAVELICA?”, presentado por:

Bach. Espinoza Enriquez, Erika

Bach. Gonzales Chamorro, Diego Armando

Realizada la revision y analisis correspondiente se dictamina por unanimidad como

APROBADO, por cumplir con lo establecido en la normativa vigente.

Huancayo, 16 de junio de 2023

. 74
( Y «/ £ 4 41 l :
‘; ! / /| A /
\
MC. HENRY FRANCISTO AGUADO TAQUIRE DR. SANTIAGO ANGEL CORTEZ ORELLANA
Secretario del Comité de Etica Presidente del Comité de Etica
ANEXO 6:
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HOSPITAL DEPARTAMENTAL DE HUANCAVELICA

- $ CARGO H A

e “Afo de la unidad, fa paz y el desarrollo” -

A  Dra. ASTURILLO POLI BELLISCA
Jefo del Departamento de Pediatria

ASUNTO : BRINDAR FACILUDADES PARA LA APLICACION DE INSTRUMENTO DE INVESTIGACION.
REF. 2 CARTA Nro. 71-2023/GOB.REG.HVCAMHRZCV-HVCA/OAD!

FECHA * Huancavelica, 14 de Agoslo del 2023

Por medio del presente me dinjo a Usted. Para saludarlo
cordialmente, y a la vez comunicarie que el comité de Etica en Investigacion para seres Humanos
del HDH a través de la Oficina de Apoyo a la Docencia e Investigacién tiene conocimiento del
documento de referencia en este sentido solicito se le brinde las facilidades a la investigadora:

ESPINOZA ENRIQUEZ, Erika.
GONZALES CHAMORRO, Diego Armando

Egresadas de la facultad de Medicina de la Universidad Peruana Los Andes, para la ejecucién de
su proyeclo de Investigacion, titulado: “HIPERBILIRRUBINEMIA NEONATAL COMO FACTOR
ASOCIADO A RETRASO DEL DESARROLLO PSICOMOTOR EN LACTANTES DEL HOSPITAL
DEPARTAMENTAL DE HUANCAVELICA™ para lo cual toda informacién recaudada seré de
caracter confidencial, asimismo serén las tinicas con acceso a ella.

Es cuanlo informo a usted para su conocimiento y demés fines.

Alentaments,

MMISTERIO DE SA
"t\: ML DEPARTANENTAL Lgv%\
EPARIANENIQ CE PEDIATRIA

RECEPCION

15 agp, 99

‘&Qf 02192538
Qea - 02052992.
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