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Περίληψη
Μετά το πρώτο 24ωρο ζωής τουλάχιστον 80% των προώρων νεογνών εμφανίζουν υπερχολερυθριναιμία
με  κλινικά έκδηλο ίκτερο. Ιδιαίτερη κατηγορία αποτελούν τα οριακά πρόωρα νεογνά με ΗΚ 35-38 εβδο-
μάδες που παρουσιάζουν αυξημένο κίνδυνο υπερχολερυθριναιμίας σε σχέση με τα τελειόμηνα.
Η υπερχολερυθριναιμία στο πρόωρο σε σχέση με το τελειόμηνο νεογνό είναι εντονότερη,
σοβαρότερη και μακρύτερης διάρκειας, λόγω εκσεσημασμένης ανωριμότητας των  ερυθροκυττάρων, του
ήπατος, του γαστρεντερικού και των αντιοξειδωτικών  αμυντικών μηχανισμών. 
Κύριες επιπλοκές του  ίκτερου στο πρόωρο νεογνό είναι η νευροαισθητηριακή απώλεια της ακοής, ακό-
μα  και σε ήπια υπερχολερυθριναιμία, ο πυρηνικός ίκτερος (ενδεχομένως χωρίς οξεία νευρολογική συ-
μπτωματολογία) και η παροδική εγκεφαλοπάθεια με επεισόδια άπνοιας-βραδυκαρδίας.
Η μέτρηση της ολικής χολερυθρίνης δεν είναι αξιόπιστη, διότι δεν αντανακλά τη μη συνδεδεμένη με
λευκωματίνη χολερυθρίνη, που περνά τον αιματοεγκεφαλικό φραγμό. Η μέτρηση της μη συνδεδεμένης
με λευκωματίνη χολερυθρίνης  είναι κατεξοχήν χρήσιμη για ΗΚ 28-32 εβδομάδων, αλλά όχι στην καθη-
μερινή πράξη. 
Η αντιμετώπιση του νεογνικού ίκτερου στο πρόωρο νεογνό γίνεται με φωτοθεραπεία (Φ/Θ), με αφαιμα-
ξομετάγγιση (εξαιρετικά σπάνια σήμερα) και φαρμακευτικά (με κασσίτερο-μεσοπορφυρίνη ενδομυϊκά).
Η εφαρμογή Φ/Θ οδηγεί σε αύξηση της άδηλης απώλειας ύδατος στο πρόωρο και απαιτεί ενυδάτωσή
του. Η κλασική αυτή γνώση τίθεται πρόσφατα σε αμφισβήτηση. Οι επιπλοκές της  Φ/Θ στο πρόωρο εί-
ναι εξαιρετικά σπάνιες: το σύνδρομο χαλκοχρόου νεογνού (επί Φ/Θ και άμεσης υπερχολερυθριναιμίας)
και τα πορφυρικά φυσαλιδώδη εξανθήματα (σε σοβαρό χολοστατικό ίκτερο). Οι επιπλοκές της ΑΦΜ
στο πρόωρο είναι πιθανότερες και σοβαρότερες. Η Sn-μεσοπορφυρίνη (αναστολέας της οξυγενάσης της
αίμης) είναι εξαιρετικά αποτελεσματική στη πρόληψη και ύφεση του σοβαρού νεογνικού ίκτερου. 

Λέξεις κλειδιά: υπερχολερυθριναιμία, ίκτερος, προωρότητα, νεογνό, φωτοθεραπεία
Συντομογραφίες: ΗΚ: ηλικία κύησης, ΒΓ: βάρος γέννησης, Φ/Θ: φωτοθεραπεία, ΑΦΜ: αφαιμαξομετάγγιση   
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Εισαγωγή
Ο κλινικά έκδηλος ίκτερος με έμμεση υπερχολερυ-
θριναιμία είναι μια από τις συνηθέστερες καταστά-
σεις της νεογνικής ηλικίας. Απαιτεί στενή παρακο-
λούθηση και  αντιμετώπιση λόγω του κινδύνου
πρόκλησης πυρηνικού ίκτερου και μόνιμης νευρο-
λογικής βλάβης. Έμμεση υπερχολερυθριναιμία
ικανή να προκαλέσει κλινικά έκδηλο ίκτερο, παρα-
τηρείται μετά το πρώτο 24ωρο ζωής τουλάχιστον
στο 50% των τελειόμηνων [ηλικίας κύησης (ΗΚ)38-
42 εβδομάδων] και τουλάχιστον στο 80% των πρό-
ωρων νεογνών (HK< 38 εβδομάδων).1,2

Οριακά πρόωρα νεογνά

Ιδιαίτερη προσοχή απαιτείται στην εκτίμηση και
αντιμετώπιση του νεογνικού ίκτερου στην ομάδα
των «οριακά πρόωρων νεογνών» (ΗΚ 35-38 εβδο-
μάδων). Αν και δεν υπάρχει γενικώς αποδεκτός
ορισμός του όρου αυτού, χρησιμοποιείται ευρέως
τα τελευταία χρόνια για να περιγράψει τα νεογέν-
νητα, τα οποία, βάσει του ορισμού της ΠΟΥ (ΗΚ
38-40 εβδομάδες), δεν είναι τελειόμηνα, αλλά αντι-
μετωπίζονται όπως τα τελειόμηνα, λόγω του βά-
ρους γέννησης (ΒΓ)> 2500 γρ.3 Τα οριακά πρόωρα
συμπεριλαμβάνονται στην ίδια κατηγορία με τα
πραγματικά τελειόμηνα νεογνά σε πολλές πρόσφα-
τες μελέτες σχετικές με τη νεογνική υπερχολερυ-
θριναιμία4-8, παρά τη γνωστή ισχυρή αρνητική συ-
σχέτιση μεταξύ ηλικίας κύησης και κινδύνου για
σοβαρή υπερχολερυθριναιμία.4 Επιπλέον, αντιμε-
τωπίζονται στην καθημερινή πράξη όπως ακριβώς
τα τελειόμηνα, ως προς τη θεραπεία και παρακο-
λούθηση της  υπερχολερυθριναιμίας.3-8 Ωστόσο,
πρόσφατες μελέτες έδειξαν ότι τα νεογνά ΗΚ 36-
37 εβδομάδων με ΒΓ≥2000 γρ. έχουν 5.7 φορές με-
γαλύτερο κίνδυνο εμφάνισης σοβαρής υπερχολε-
ρυθριναιμίας σε σχέση με τα νεογνά ΗΚ 39-40
εβδομάδων4, τα νεογνά ΗΚ 37 εβδομάδων έχουν 4
φορές μεγαλύτερο κίνδυνο εμφάνισης τιμών χολε-
ρυθρίνης ≥ 13mg/dl σε σχέση με τα νεογνά ΗΚ 40
εβδομάδων9 και τα νεογνά ΗΚ 35-37 εβδομάδων
είναι 2.4 φορές πιο πιθανό να εμφανίσουν σοβαρή
υπερχολερυθριναιμία σε σχέση με τα τελειόμηνα.3
Επομένως, τα οριακά πρόωρα απαιτούν ιδιαίτερη
εκτίμηση και πιο μακρόχρονη παρακολούθηση, δε-
δομένου ότι εμφανίζουν σοβαρότερο και μεγαλύτε-
ρης διάρκειας ίκτερο (τελικά, ένα στα 4 θα χρεια-
στεί φωτοθεραπεία-Φ/Θ)10 και υψηλότερες τιμές
χολερυθρίνης σε μεταγενέστερο χρόνο (5η-7η ημέ-
ρα ζωής).3

Αιτίες υπερχολερυθριναιμίας στο τελειόμηνο
και πρόωρο νεογνό

Οι μηχανισμοί πρόκλησης ίκτερου στο τελειόμηνο
και στο πρόωρο νεογνό είναι παρόμοιοι: 
(α) αυξημένη προσφορά χολερυθρίνης στο ηπατο-
κύτταρο, λόγω αυξημένου όγκου ερυθροκυττάρων,
ελαττωμένου χρόνου επιβίωσης και αυξημένης
εντεροηπατικής κυκλοφορίας της χολερυθρίνης 
(β) ελαττωμένη πρόσληψη χολερυθρίνης από το
ήπαρ
(γ) ελαττωματική σύζευξη χολερυθρίνης στο ήπαρ,
λόγω ελαττωμένης δραστικότητας του ενζύμου γλυ-
κουρονική τρανφεράση.
Όμως, η υπερχολερυθριναιμία στο πρόωρο νεογνό
είναι εντονότερη, σοβαρότερη και μεγαλύτερης
διάρκειας σε σχέση με το τελειόμηνο11, 12, σαν απο-
τέλεσμα:
(α) της εκσεσημασμένης ανωριμότητας των ερυ-
θροκυττάρων, του ήπατος και του γαστρεντερικού
συστήματος. 
(β) της βραδύτερης εξωμήτριας ωρίμανσης της
πρόσληψης και σύζευξης της χολερυθρίνης από το
ήπαρ.12

(γ) της ελαττωμένης δραστικότητας της γλυκουρο-
νικής τρανσφεράσης, η ανεπάρκεια και λειτουργι-
κή ανωριμότητα της οποίας στο νεογέννητο εξαρ-
τάται απόλυτα από την ΗΚ. Έτσι, στις 30 και 40
εβδομάδες κύησης το ένζυμο αυτό έχει δραστικό-
τητα ίση με το 0.1% και 1% της δραστικότητας του
ενηλίκου αντίστοιχα13, ενώ φτάνει τις τιμές του
ενηλίκου την 8η-15η εβδομάδα εξωμήτριας ζωής.14

(δ) της αυξημένης εντεροηπατικής κυκλοφορίας,
λόγω αδυναμίας ή καθυστέρησης έναρξης εντερι-
κής σίτισης (πολύ συνηθισμένη στην κλινική αντι-
μετώπιση των πασχόντων πρόωρων νεογνών, που
λαμβάνουν παρεντερική διατροφή), η οποία παρα-
τείνει τη διέλευση του εντερικού περιεχομένου και
δεν επιτρέπει τον βακτηριακό αποικισμό του εντέ-
ρου, με αποτέλεσμα να αυξάνεται η αποσύζευξη
της χολερυθρίνης από τη β-γλυκουρονιδάση στον
εντερικό σωλήνα.12

(ε) της ανωριμότητας των αντιοξειδωτικών αμυντι-
κών μηχανισμών στο πρόωρο και επιπλέον της ανε-
παρκούς παροχής αντιοξειδωτικών παραγόντων
από τη μητέρα στο πρόωρο έμβρυο15, 16, δεδομένου
του ότι οι περισσότεροι δεν διέρχονται τον πλακου-
ντιακό φραγμό πριν το 3ο τρίμηνο της κύησης.17

Αυτό έχει ως αποτέλεσμα τη συσσώρευση ελεύθε-
ρων ριζών, την ενδαγγειακή αιμόλυση και την πε-
ραιτέρω αύξηση των τιμών της χολερυθρίνης του
πλάσματος.17

Μπριάνα και συν.Ίκτερος στο πρόωρο νεογνό
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Τα παραπάνω έχουν ως αποτέλεσμα ο ίκτερος στο
πρόωρο να είναι εντονότερος, σοβαρότερος και
μεγαλύτερης διάρκειας.   

Ο ρόλος της έμμεσης χολερυθρίνης ως αντιο-
ξειδωτικού παράγοντα στο πρόωρο

Η έμμεση χολερυθρίνη είναι ένας ισχυρός αντιο-
ξειδωτικός παράγοντας18 και μπορεί να διαδραμα-
τίζει έναν σημαντικό αντιοξειδωτικό ρόλο στο νεο-
γέννητο.15, 19 Πιο συγκεκριμένα, η έμμεση χολερυ-
θρίνη απομακρύνει τα τοξικά παράγωγα του οξυ-
γόνου, αντιδρά με ανιόντα υπεροξειδίου και με
υπεροξειδικές ρίζες και δρα σαν αναγωγικό υπό-
στρωμα για τις υπεροξειδάσες, παρουσία υπερο-
ξειδίου του υδρογόνου ή οργανικών υδροϋπεροξει-
δίων.15 Δεδομένης της ανεπάρκειας και ανωριμό-
τητας των αντιοξειδωτικών μηχανισμών στο πρόω-
ρο νεογνό15, 16 έχει διατυπωθεί η άποψη ότι η έμμε-
ση χολερυθρίνη μπορεί να αυξάνει προκειμένου να
αντιρροπήσει αυτή την ανεπάρκεια. Μελέτες έδει-
ξαν μια σημαντική συσχέτιση μεταξύ χολερυθρίνης
ορού και ολικής αντιοξειδωτικής ικανότητας του
πλάσματος17, 20 και μείωση της ικανότητας αυτής
μετά από αφαιμαξομετάγγιση (ΑΦΜ).17 Επίσης,
διατυπώθηκε η άποψη ότι η διατήρηση χαμηλών
των επιπέδων της έμμεσης χολερυθρίνης με φωτο-
θεραπεία μπορεί να προάγει την ανάπτυξη αμφι-
βληστροειδοπάθειας της προωρότητας21, και γι’
αυτό το λόγο έχει προταθεί η συντηρητική έναντι
της επιθετικής εφαρμογής της φωτοθεραπείας.
Άλλες όμως μελέτες δεν βρήκαν καμία συσχέτιση22

ή αντιθέτως έδειξαν ότι η μείωση της χολερυθρίνης
συνοδεύεται από αύξηση της αντιοξειδωτικής ικα-
νότητας του πλάσματος του πρόωρου.23 Η έμμεση
χολερυθρίνη πάντως, δεν παύει να είναι γενικότε-
ρα ένας ιδιαίτερα τοξικός παράγοντας, όταν συσ-
σωρεύεται σε μεγάλες συγκεντρώσεις.15

Επιπλοκές του ίκτερου στο πρόωρο νεογνό

Παρά το γεγονός ότι τα περισσότερα πρόωρα νεο-
γνά εμφανίζουν κλινικά έκδηλο ίκτερο, ο πυρηνι-
κός ίκτερος στην ομάδα αυτή των νεογνών έχει ου-
σιαστικά εξαφανιστεί.24, 25 Επίσης, η εγκεφαλοπά-
θεια από χολερυθρίνη και η νευροαισθητηριακή
απώλεια της ακοής, η σχετιζόμενη με νεογνική
υπερχολερυθριναιμία, δεν αποτελούν πλέον σημα-
ντικές επιπλοκές των πρόωρων νεογνών.12 Ομως,
έχει διατυπωθεί η άποψη ότι η μέτρια υπερχολερυ-
θριναιμία (επίπεδα ολικής χολερυθρίνης υψηλότε-
ρα των 10-14 mg/dl) μπορεί να συσχετίζεται με

ηπιότερες μορφές δυσλειτουργίας του κεντρικού
νευρικού συστήματος.26 Eπίσης, η παροδική εγκε-
φαλοπάθεια από χολερυθρίνη27 εκδηλώνεται σε
πρόωρα ΗΚ 28-32 εβδομάδων με αυξημένη συχνό-
τητα επεισοδίων άπνοιας και βραδυκαρδίας, ειδι-
κά κατά τη διάρκεια της πρώτης εβδομάδας της ζω-
ής.28 Τα νεογνά αυτά θα χρειαστούν αναπνευστική
υποστήριξη για μεγαλύτερο χρονικό διάστημα.28

Πυρηνικός ίκτερος έχει αναφερθεί πρόσφατα σε
πρόωρα με χαμηλές τιμές χολερυθρίνης και απου-
σία οξέων νευρολογικών σημείων (λήθαργος, οπι-
σθότονος, σπασμοί).29

O πυρηνικός ίκτερος στο πρόωρο νεογνό   

Ως πυρηνικός ίκτερος στο πρόωρο ορίζεται η κίτρι-
νη χρώση συγκεκριμένων υποφλοιωδών πυρήνων
του εγκεφάλου (ωχρά σφαίρα, υποθαλαμικοί πυρή-
νες και πυρήνες του εγκεφαλικού στελέχους) σε
συνδυασμό με μικροσκοπική απόδειξη νευρωνικής
βλάβης στους πυρήνες αυτούς.30 Η κίτρινη χρώση
μπορεί να προκύψει σαν αποτέλεσμα άλλων παθο-
λογικών καταστάσεων στο πρόωρο νεογνό και δε
θέτει από μόνη της τη διάγνωση.30

Σε σχέση με τα τελειόμηνα νεογνά, τα πρόωρα δια-
τρέχουν μεγαλύτερο κίνδυνο εμφάνισης πυρηνικού
ίκτερου.31 Ποικίλες κλινικές καταστάσεις συχνές
στα πρόωρα, όπως υποθερμία, οξέωση, ασφυξία,
υπολευκωματιναιμία, σηψαιμία, μηνιγγίτιδα, αιμό-
λυση, ενδοκοιλιακή αιμορραγία και χορήγηση ορι-
σμένων φαρμάκων (σουλφοναμίδες, κεφτριαξόνη),
συσχετίζονται με την εμφάνιση πυρηνικού ίκτερου
στο πρόωρο με χαμηλότερες τιμές χολερυθρίνης.32,

33 Αυτοί οι παράγοντες επηρεάζουν τη σύνδεση χο-
λερυθρίνης-λευκωματίνης στον ορό, την ακεραιό-
τητα του αιματοεγκαφαλικού φραγμού, την είσοδο
της χολερυθρίνης στον εγκέφαλο και τη πρόσληψή
της από τους ιστούς.32, 33 Πολλές  in vitro και in vivo
μελέτες έδειξαν ότι η νευροτοξικότητα της χολερυ-
θρίνης σχετίζεται με μεταβολές στη λειτουργία των
κυτταρικών μεμβρανών και των κυτταρικών ενζυμι-
κών συστημάτων.34, 35 Έτσι, τα ανώριμα κύτταρα
των πρόωρων νεογέννητων είναι πιο ευάλωτα στην
τοξικότητα της χολερυθρίνης.36

Διερεύνηση του ίκτερου στο πρόωρο

Η εμφάνιση ίκτερου την πρώτη ημέρα της ζωής και
συγκεντρώσεις χολερυθρίνης μεγαλύτερες των 10
mg/dl, απαιτούν διερεύνηση, η οποία περιλαμβά-
νει:
• Γενική αίματος, δικτυοερυθροκύτταρα, άμεση
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Coombs και ομάδα-Rh
• Καλλιέργειες αίματος, ούρων και ΕΝΥ και μέ-
τρηση επιπέδων των ενζύμων των ερυθροκυττά-
ρων, εάν υπάρχει ένδειξη από το ιστορικό, τη φυσι-
κή εξέταση ή από τα αρχικά εργαστηριακά ευρή-
ματα.
• Ολική και άμεση χολερυθρίνη ορού.
Ο προσδιορισμός της ολικής χολερυθρίνης του
ορού παραμένει η πρωταρχική βιοχημική μέτρηση
για την εκτίμηση των πρόωρων με υπερχολερυθρι-
ναιμία, αν και είναι αναξιόπιστη στην εκτίμηση του
κινδύνου για νευροτοξικότητα από χολερυθρίνη
στο πρόωρο.32, 33 Η χολερυθρίνη μεταφέρεται στο
πλάσμα συνδεδεμένη με λευκωματίνη και το ποσο-
στό της μη συνδεδεμένης είναι αυτό που διέρχεται
τον αιματοεγκεφαλικό φραγμό.37 Έτσι, τα επίπεδα
της μη συνδεδεμένης με λευκωματίνη χολερυθρίνης
συσχετίζονται πολύ καλύτερα με τον κίνδυνο για
πυρηνικό ίκτερο και νευροτοξικότητα σε σχέση με
τα επίπεδα ολικής χολερυθρίνης.38, 39 Όμως, δυ-
στυχώς, η εργαστηριακή μέτρηση της μη συνδεδε-
μένης χολερυθρίνης δεν είναι ευρέως διαθέσιμη. 
Το κλάσμα χολερυθρίνης/λευκωματίνης συσχετίζε-
ται με τα επίπεδα της μη συνδεδεμένης χολερυθρί-
νης στα νεογνά40, αλλά η συνδετική ικανότητα της
λευκωματίνης ποικίλλει μεταξύ των νεογνών40, εί-
ναι μειωμένη στα πάσχοντα πρόωρα41 και αυξάνει
αυξανομένης της ηλικίας κύησης41 και της ηλικίας
εξωμήτριας ζωής.42 Το κλάσμα χολερυθρίνης/λευ-
κωματίνης μπορεί να χρησιμοποιηθεί μαζί με την
ολική χολερυθρίνη εναλλακτικά της μη συνδεδεμέ-
νης με λευκωματίνη χολερυθρίνης.40

Aντιμετώπιση ικτέρου στο πρόωρο νεογνό

Αν και, όπως ήδη αναφέρθηκε, είναι γενικά απο-
δεκτό ότι τα πρόωρα νεογέννητα κινδυνεύουν πε-
ρισσότερο από εγκεφαλική βλάβη σχετιζόμενη με
τη χολερυθρίνη σε σχέση με τα τελειόμηνα31-36, δεν
υπάρχει μέχρι σήμερα γενική ομοφωνία σχετικά με
την εκτίμηση του κινδύνου και τις συγκεντρώσεις
της ολικής χολερυθρίνης, στις οποίες απαιτείται
έναρξη της θεραπείας)12, 43 (πίνακες 1-4).44, 45

Ωστόσο, δεν υπάρχει αμφιβολία ότι ο πυρηνικός
ίκτερος είναι πλέον εξαιρετικά σπάνιος24, 25, ίσως
λόγω της γενικότερα βελτιωμένης περίθαλψης των
πρόωρων και/ή της επιθετικής εφαρμογής της Φ/Θ.
Η αντιμετώπιση του ίκτερου στο πρόωρο, η οποία
στοχεύει στην αποφυγή της νευροτοξικότητας από
χολερυθρίνη, γίνεται με Φ/Θ, ΑΦΜ ή φαρμακευτι-
κά. 

Φωτοθεραπεία 

Η Φ/Θ, η οποία εισήχθη στην ιατρική πράξη το
1958 από τον Cremer46, είναι εξαιρετικά αποτελε-
σματική στην αντιμετώπιση της υπερχολερυθριναι-
μίας των πρόωρων, με αποτέλεσμα να έχει σχεδόν
οδηγήσει στην κατάργηση της ΑΦΜ47, με μοναδι-
κές πιθανές εξαιρέσεις την εμβρυϊκή ερυθροβλά-
στωση και τις εκτεταμένες εκχυμώσεις.48 Η προφυ-
λακτική χρήση της Φ/Θ, απουσία αυξημένων τιμών
χολερυθρίνης, δε συνιστάται στις μέρες μας, δεδο-
μένου ότι παρατείνει το χρόνο της θεραπείας και
δεν μειώνει αποτελεσματικά τις τιμές της χολερυ-
θρίνης.49 Παρά τις διάφορες προτεινόμενες οδη-
γίες (πίνακες 1-4), ισχύει γενικά ότι όσο μικρότερη
η ΗΚ ή το ΒΓ, τόσο χαμηλότερες και οι τιμές της
χολερυθρίνης, στις οποίες θα πρέπει να εφαρμόζε-
ται η Φ/Θ. Τα είδη Φ/Θ περιλαμβάνουν: την συμ-
βατική Φ/Θ (με φως μήκους κύματος στην μπλε-
πράσινη περιοχή του ορατού φάσματος), τις ειδι-
κές μπλε λάμπες φθορισμού (με τις οποίες επιτυγ-
χάνεται καλύτερη διείσδυση στο δέρμα και απορ-
ρόφηση του φωτός)50 και το σύστημα Φ/Θ οπτικών
ινών-κουβέρτα (με ισάξια αποτελεσματικότητα της
συμβατικής).51 Επί αποτυχίας της συμβατικής Φ/Θ,
ειδικές μπλε λάμπες φθορισμού μπορούν να τοπο-
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Πίνακας 1: Κατευθυντήριες οδηγίες για χρήση
Φ/Θ και ΑΦΜ σε πρόωρα βάσει ΒΓ (44)

Επίπεδα ολικής χολερυθρίνης (mg/dl)*
BΓ (g) Φ/Θ ΑΦΜ
<1500 5-8 13-16
1500-1999 8-12 16-18
2000-2499 11-14 18-20
* Σε πάσχοντα νεογνά (σηψαιμία, οξέωση, υπολευκωματιναιμία, αιμολυτική

νόσος) έναρξη Φ/Θ ή ΑΦΜ με χαμηλότερες τιμές χολερυθρίνης.

Πίνακας 2: Κατευθυντήριες οδηγίες για χρήση
Φ/Θ και ΑΦΜ σε πρόωρα με βάση ΗΚ (45)

Επίπεδα ολικής χολερυθρίνης (mg/dl)
AΦΜ
ΗΚ (εβδ) Φ/Θ Πάσχοντα* Υγιή
36 14.6 17.5 20.5
32 8.8 14.6 17.5
28 5.8 11.7 14.6
24 4.7 8.8 11.7
* Νόσος από ασυμβατότητα Rhesus, περιγεννητική ασφυξία, υπο-
ξία, οξέωση, υπερκαπνία
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θετηθούν σε απόσταση 10 cm από το νεογνό. Οι
λάμπες αλογόνου θα πρέπει να τοποθετούνται στη
απόσταση που προτείνεται από τον κατασκευαστή,
λόγω κινδύνου εγκαύματος.52 H τοποθέτηση στρώ-
ματος οπτικών ινών υπό το νεογνό και λαμπών Φ/Θ
πάνω από αυτό, έχει διπλάσια απόδοση στα πρόω-
ρα, σε σχέση με τη μονή Φ/Θ οπτικών ινών.53 Σε
περίπτωση αποτυχίας συνιστάται η κάλυψη της
θερμοκοιτίδας με υλικό που αντανακλά το φως
(αλουμίνιο ή λευκό λινό ύφασμα).52 Εφόσον τα επί-
πεδα χολερυθρίνης είναι ελεγχόμενα, επιτρέπεται
η διακοπή της Φ/Θ κατά τη σίτιση και κατά τις επι-
σκέψεις των γονέων.52 Όσον αφορά δε την ανάγκη
για επιπλέον ενυδάτωση του νεογνού κατά τη Φ/Θ,
δεδομένου ότι αυτή αυξάνει την άδηλη απώλεια
υγρών από το δέρμα και την αναπνευστική οδό54,

σύγχρονες μελέτες δείχνουν ότι δεν απαιτείται επι-
πλέον χορήγηση υγρών, εφόσον η θερμοκρασία
του δέρματος παραμένει σταθερή και τα νεογνά
παρακολουθούνται με καθημερινή ζύγιση και μέ-
τρηση ηλεκτρολυτών.55 Παρόλα αυτά, η επαρκής
ενυδάτωση είναι απολύτως αναγκαία για την απο-
τελεσματικότητα της Φ/Θ, αφού η ικανοποιητική
διούρηση είναι απαραίτητη για την απέκκριση του
ισομερούς της χολερυθρίνης (lumirubin) που παρά-
γεται υπό την επίδραση της Φ/Θ.52

Oι επιπλοκές της Φ/Θ και της ΑΦΜ στο πρό-
ωρο

Οι επιπλοκές της Φ/Θ είναι εξαιρετικά σπάνιες και
συνήθως χωρίς σημαντικές συνέπειες και περιλαμ-
βάνουν:
• το σύνδρομο του «χαλκόχροου νεογνού», επί
Φ/Θ και άμεσης υπερχολερυθριναιμίας ή χολοστα-
τικού ίκτερου (συνήθως μετά παρατεταμένη παρε-
ντερική διατροφή του πρόωρου, λόγω συσσώρευ-
σης πορφυρινών ή άλλων παραγώγων στο πλάσμα
επί χολόστασης).56

• τα πορφυρικά φυσαλιδώδη εξανθήματα σε σο-
βαρό χολοστατικό ίκτερο.57

Παρόλα αυτά, η παρουσία άμεσης υπερχολερυθρι-
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Πίνακας 3: Κατευθυντήριες οδηγίες για ΑΦΜ σε πρόωρα με βάση την ολική χολερυθρίνη ορού (mg/dl) και
το κλάσμα χολερυθρίνης/λευκωματίνης (mg/g) (44) 

Βάρος γέννησης <1250 1250-1499 1500-1999 2000-2499
Συνήθης κίνδυνος
Ολική χολερυθρ. 13 15 17 18
Kλάσμα χολ/λευκ. 5.2 6.0 6.8 7.2 

Υψηλός κίνδυνος*
Ολική χολερυθρ. 10 13 15 17
Kλάσμα χολ/λευκ 4.0 5.2 6.0 6.8

* Παράγοντες υψηλού κινδύνου
• Αpgar < 3 στα 5 λεπτά
• PaO2 < 40mmHg για > 2 ώρες
• pH < 7.15 για > 1 ώρα
• ΒΓ < 1000 gr
• Αιμόλυση
• Συμπτωματολογία από το ΚΝΣ
• Ολικά λευκώματα < 4 g/dl, ή λευκωματίνη < 2.5 g/dl

Πίνακας 4: Κατευθυντήριες οδηγίες για αντιμετώ-
πιση με Φ/Θ και ΑΦΜ (Neonatal Research
Network Trial 2002)

Επιθετική                Συντηρητική
ΒΓ (g) Φ/Θ ΑΦΜ Φ/Θ ΑΦΜ

501-750 12-24 h 13mg/dl 8.0 mg/dl 13mg/dl
751-1000 12-24 h 15mg/dl 10 mg/dl 15mg/dl
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ναιμίας δεν αποτελεί αντένδειξη για τη χρήσης της
Φ/Θ, ειδικά στο πάσχον πρόωρο.52

Οι επιπλοκές της ΑΦΜ είναι πιθανότερες και σο-
βαρότερες στο πρόωρο σε σχέση με το τελειόμηνο
νεογνό52 και περιλαμβάνουν μεταξύ άλλων: αρρυθ-
μίες, θρόμβώσεις, θρομβοκυττοπενία, νεκρωτική
εντεροκολίτιδα, λοίμωξη και θάνατο κατά ή σύντο-
μα μετά την ΑΦΜ.46 Φυσικά, η εντατική εφαρμογή
Φ/Θ και η πιθανή φαρμακευτική πρόληψη της πα-
ράγωγής χολερυθρίνης, τείνουν να καταργήσουν
την εφαρμογή της ΑΦΜ.47

Φαρμακευτική αντιμετώπιση της υπερχολε-
ρυθριναιμίας  

Η κασσίτερο(Sn)-μεσοπορφυρίνη, δυνητικός ανα-
στολέας της οξυγενάσης της αίμης (ένζυμου που
καταβολίζει την αίμη σε χολερυθρίνη)58 έχει απο-
δειχτεί αποτελεσματική στον έλεγχο όλων των μορ-
φών ίκτερου σε πειραματικά μοντέλα και εξαιρετι-
κά αποτελεσματική στην πρόληψη και αντιμετώπι-
ση των σοβαρών μορφών ίκτερου στα νεογέννητα,
τελειόμηνα και πρόωρα.5, 59, 60 Στα τελευταία, χο-
ρηγούμενη εφ’άπαξ ενδομυϊκά σε δόση 6 μmol/kg
ΒΓ, μειώνει αποτελεσματικά ή εξαφανίζει την ανά-
γκη για Φ/Θ.59

Συμπερασματικά, η αντιμετώπιση των πρόωρων νε-
ογνών με υπερχολερυθριναιμία εξακολουθεί να
βασίζεται κυρίως σε επιδημιολογικά δεδομένα.61

Ωστόσο, δεν υπάρχει αμφιβολία ότι ο πυρηνικός
ίκτερος είναι πλέον εξαιρετικά σπάνιος στα πρόω-
ρα νεογνά24, 25, πιθανώς λόγω βελτίωσης των συν-
θηκών περίθαλψης και εντατικής εφαρμογής της
Φ/Θ. Η Φ/Θ είναι εξαιρετικά αποτελεσματική στην
αντιμετώπιση του ίκτερου στο πρόωρο, με αποτέλε-
σμα η ΑΦΜ να έχει σχεδόν καταργηθεί στις μέρες
μας.47, 48 Παρόλα αυτά, σε μεμονωμένες περιπτώ-
σεις, ο πυρηνικός ίκτερος στα πρόωρα υπάρχει
ακόμα26 και αυτό που είπε ο Lucey το 1982 εξακο-
λουθεί να ισχύει ακόμα και σήμερα: «δεν υπάρ-
χουν ούτε υπήρξαν ούτε θα υπάρξουν ποτέ ασφα-
λείς τιμές χολερυθρίνης που να αποκλείουν τον πυ-
ρηνικό ίκτερο στο πρόωρο νεογνό».62
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Summary

Physiologic hyperbilirubinemia, sufficient to cause
jaundice, appears after 24 h of life in at least 80% of
preterm newborns. Near-term newborns of 35-38
weeks gestation are at higher risk of developing sig-
nificant hyperbilirubinemia compared to their term
counterparts.
Hyperbilirubinemia in preterm infants is more
prevalent, more severe and its course more pro-
tracted than in term neonates, as a result of neona-
tal red cell, hepatic and gastrointestinal immaturity
and limited antioxidant protective capacity. 
Sensorineural hearing loss, kernicterus (even in the
absence of acute neurological signs) and transient
bilirubin encephalopathy (associated with apnea
and bradycardia) are the main complications of hy-
perbilirubinemia in preterm newborns.   
Serum total bilirubin remains the primary biochem-
ical measure in neonatal hyperbilirubinemia, al-
though its serum levels correlate poorly with biliru-
bin-induced neurotoxicity. The portion that is un-
bound can more easily cross the blood-brain barrier
and, therefore, unbound bilirubin levels are more
reliable in preterm neonates of 28-32 weeks’ gesta-
tion.
Phototherapy, exchange transfusion (extremely rare
nowadays) and drug administation (Sn-mesopor-
phyrin) are the staples of intervention for the jaun-
diced preterm newborns. Phototherapy significantly
increases insensible water loss in preterm infants;
however, this issue is currently disputed. Complica-
tions associated with phototherapy are exceptional-
ly rare: the "bronze baby syndrome" (in the presence
of direct hyperbilirubinemia) and purpuric bullous
eruptions (in severe cholestatic jaundice). Preterm
infants are much more likely to experience a serious
complication of exchange transfusion. Sn-mesopor-
phyrin (a heme oxygenase inhibitor) is extremely ef-
fective in preventing and limiting severe hyper-
bilirubinemia.     

Key words: macentice, bilirubin, newborn infant
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