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RESUMEN

Introduccién. ta retinc;patia del prematuro (ROP) es una enfermedad que
afecta la formacién de los vasos sanguineos en la retina de los recién nacidos
prematuros, existe aun controversia entre los autores acerca de la influencia de
algunos factores de riesgo. Este estudio busca determinar el riesgo de cada
uno de los siguientes factores para desamollar ROP: suplemento de oxigeno,
transfusiones de paquete globular, sepsis, choque, uso posnatal de esteroides,
hiperbilimubinemia, broncodisplasia pulmonar, persistencia del conducto
anterioso y empleo de vitamina E.

Material y métodos. Se realizé un estudio de casos y controles, en donde
se estudiaron recién nacidos menores de 34 semanas de gestacién y peso
menor de 2000g at nacimiento.

Resultados. Se encontr® una prevalencia de 28.2 casos. De los factores
de riesgo que se encontré correlacion con ROP se encuentran la sepsis (p=
0.0009), transfusiones de paquete globular (p= 0.028), peso menor a 1,200
gramos (p= 0.058).

Conclusiones. La valotaciép por oftalmologia debe ser un estudio de
rutina en todos los recién nacidos prematuros menores de 34 semanas de
gestacién o menores de 2000g, a las 4 semanas de vida o 34 semanas de
gestacion corregidas, independientemente de 1a presencia o no de factores de

riesgo asociados.

Palabras clave: Factores de riesgo, retinopatia del prematuro.
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INTRODUCCION

Theodore Terry describe por primera vez esta patologia descrita como
fibroplasia retrolental (1942), este nombre se cambié a retinopatia del
prematuro (ROP) en 1984 por un Comité Intemacional, dando ademas un
sistema de clasificacion uniforme.®

La ROP es una enfermedad ocular seria y compleja que afecta la
formacion de los vasos sanguineos en la retina de los recién nacidos
prematuros, posteriormente estos vasos pueden sanar completamente ©
pueden Hevar a un gran espectro de secuelas.%?

La ROP involucra crecimiento y desarmollo anormal de los vasos
retinianoé. Se requieren dos condiciones para que la ROP pueda ocurrir: (1) la
vascularizacion retinal incompleta y (2) la exposicion de los vasos retinales en
vias de desarrollo a un ambiente anormmal o lesion. La lesién a los capilares
crecientes delicados puede ocurmir en el atero o en el periodo perinatal o
postnatal. Los capilares cubren normalmente la mitad de la retina y no tienen
ninguna membrana de apoyo en los infantes nacido a menos de 30 semanas
de edad gestacional. Estos capilares delicados son susceptibles a lesion que
es el resultado de hiperoxia, hipoxia, Ia acidosis, la exposicion a la ventilacién
mecanica prolongada y oxigeno, sepsis, estrés. Una lesion al sistema vascular
en vias de desarrollo de la retina puede llegar a producir isquemia en el tejido,
produciendo neovascularizacién (la forrnacion vascular anormal en ia retina y

vitreo adyacente). Este proceso puede llevar a desarrollar RCP.
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- Los factores de riesgo para la ROP parecen ser multifactoriales. Los
factores mas importantes sor; la prematurez extrema (< 28 semanas de edad
gestacional) y peso del nacimiento extremadamente bajo (< 1,000 gmmos)"”.
La terapia de oxigeno todavia es considerada un factor de riesgo significante,
pero mas importante es la concentracion del oxigeno y la duraciéon de la
ventilaciéon mecanica, es importante hac'er notar que la ROP puede ocurriren la
ausencia de la terapia de oxigeno. Varios factores de riesgo que
frecuentemente ocurren también en los prematuros mas pequefios y mas
enfermos pueden predisponer a la ROP, éstos incluyen la acidosis, el estrés,
la asfixia, la hipotermia, la hipercapnia, la hipocapnia, la hipoxemia, las
transfusiones sanguineas, la exposicion a la luz, la deficiencia de vitamina E, la
sepsis, persistencia del conducto arterioso, la hemormagia intraventricular, y
gestacion multiple, 23.56.7

Existe aun controversia entre los autores acerca de algunos factores de
riesgo. Se comenta que el efecto del oxigeno se basa en numero de dias que
se aporta oxigeno, sin embargo Gaynon et al %, sugirieron que el dafio en la
retina se origina cuando fa saturacion arterial de oxigeno se encuentra fuera de
rangos del 96 al 98%. Englert et al ®, demostré que |a anemia no es un factor
de riesgo directo y junto con inder et al '° demostraron que la transfusion de
paquete globular a volumenes attos en la primera semana de vida en los
neonatos- prematuros, incrementa los niveles ) séricos de hierro, io cual
incrementa el riesgo para la ROP, independientemente de la terapia con
oxigeno. Purupia et al'', proponen que el uso de esteroides en la edad
posnatal es un factor de riesgo independiente del desarmolio de retinopatia del

prematuro severa, este riesgo se presenta indirectamente al presentar como
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complicacién del uso de esteroide de sepsis por hongos. En la década pasada
se consideraba la luz ambiental como factor de riesgo, sin embargo, Reinold et
al'? y posteriormente el Grupo corporativo para el estt.;dio de la ROP™,
rechazaron esta hipotesis. Se ha demostrado que el aporte de la vitamina E,
disminuye hasta un 52% el riesgo para la ROP'*. De Gonge et al'’, demostro
que no existe relaciéon entre la ROP y 10s niveles séricos de bilirubinas.
Hylander et al'®, demostré que la alimentacion con leche matema disminuye el
riesgo para la ROP. Kennedy et al'’, demostré que no existe relacion de la
ROP con el uso de surfactante exégeno. Nandgoankar et al'®, demostré que ja
indometacina no tiene efectos sobre la vascularizacion de la retina del
prematuro. Algunos marcadores bioquimicos se han encontrado relacionados
con la ROP, Hikino et al'®, demostrd que los niveles séricos de 1gF-1 y GH son

los respor paraeld Tollo neovascularizacion y ROP.

Las complicacionés de la ROP son muchas. muchos infantes padecen
deterioro visual como la disminucion de la agudeza visual, miopia, estrabismo,
ambliopia, y datos de glaucoma, se reporta que hasta un 55 por cien'to. de
infantes con ROP desarrollaron problemas oftalmologicos. Todos los infantes
con ROP deben seguirse por un oftalmélogo que esta familiarizado con las
secuelas de ROP. No hay un estudio en México acerca de la incidencia de eﬁa
patologia ni sobre los factores de riesgo para nuestra poblacion.?® 2!

En la Secretaria de 3alud del Distkiito Federal en algunos Hospitales
Pediatricos no se realiza de rnal;uera regular el seguimiento oftalmologico en
los recién nacidos pretérmino, aun contando con servicio de oftalmologia, porlo
que el riesgo para estos pacientes de desarmrollar complicaciones, atl no ser

detectada 1a ROP a t po Y Su tr iento prano, es alto. En Estados




Unidos se calcula una incidencia anual de 1,300 casos; en Strasbourg, Francia
se encontraron 164 casos (17.4%), en Sofia, Bulgaria 21 casos (11.2%) .

En Estados Unidos se realizé un estudio multicéntrico para valorar el
neurodesamollo en sobrevivientes prematuros a la edad de 5.5 ahos. Los
resultados demostraron que en la ROP leve se encontré un neurodesarrollo
nommal. Sin embargo, en la ROP severo se encontraron secuelas hasta en un
76.8%, caracterizadas en ceguera, desordenes de la vision, invalidez y
dependencia funcional.®

La deteccién y tratamiento temprano favorece el pronostico de vida de
estos pacientes para su desarnrollio en la unidad biolégica, psicolégica y social,
teniendo como repercusién una mejor calidad de vida y disminucion de los
costos que origine tratamiento de las complicaciones a largo plazo, ademas de
lograr que estos pacientes sean econémicamente productivos.

En el Hospital Pediatrico de Peralvillo se realizan las valoracidnes por
Oftaimologia en el Hospital del Conde de Valencia, sin embargo los Hospitales
Pe_dié!ricos de la secretaria de Salud del Distrito federal cuentan con servicio
de oftaimologia, por lo que el realizar estas valoraciones no ocasionarian
costos adicionales (salvo equipo especial: por ejempilo una lente).

Este estudio busca determinar el riesgo de cada uno de los siguientes
factores para desarrollar RGP: suplemento de oxigeno, transfusiones de
paquete globular, sepsis, choque, uso posnatal de esteroides,
hiperbilirrubinemia, broncodisplasia pulmonar, persistencia del conducto

arterioso y empleo de vitamina E.




MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio de casos y controles (longitudinal y retrospectivo).

en donde se revisaron los expedientes clinicos (1 caso por 2.5 controies) de

recién nacidos menores de 34 1as de g sion y peso menor de 2000
gramos al nacimiento, que fueron hospitalizados en la Unidad de Cuidados
Intensivos Neonatales del Hospital Pediatrico de Peralvillo del 1 de septiembre
del 2001 al 30 de octubre del 2002. Los pacientes fueron valorados en el
Hospital del Conde de Valencia de Oftaimoiogia. Se excluyeron expedientes
incompletos o cuyos pacientes hallan sido trasladados, presentado alta
voluntaria o por defuncién.

Se aplicé un formato de recoleccién de datos donde se registraron los
factores de riesgo para el desamollo de ROP: sepsis, transfusiones de paquete
globular, peso y edad gestacional al nacimiento, broncodisplasia puimonar,

empleo de esteroides, supk ito de oxigeno, estado de choque,

hiperbilimubinemia y empleo de vitamina E. Esta investigacion fue aprobada por
para su realizacion por la comision de Etica, Bioseguridad e Investigacion, del
Hospital cede de la Investigacion.

Los datos fueron analizados en el programa de Epi Info 6, donde se
oonsi;!eraron los datos calculados para odds ratio (OR) con 95% de intervalo
de confianza, fraccion de riesgo atribuible (FRA) y -chi cuadrada (X°). Se

consident con p < 0.05 como valor estadisticamente sig-niﬁcativo.




RESULTADOS

Se revisaron 58 expedientes de los cuales 19 no .se tomaron en cuenta
por cumplir con uno o Mas criterios de eliminacion.

Se encontré una prevalencia de 28.2 casos/100, para recién nacidos
pretérmino ingresados a ia Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales.

De los pacientes con ROP, de acuerdo al grado de severidad se encontré
que el 46% correspondio al grado |, 8% grado H, 46% grado it (Figura 1).

La distribucién de pacientes con ROP de acuerdo a la edad gestacional
se encontré 27% en el grupo menor de 30 SDG, 18% en el grupo de 30.1 a 32
SDG y 55% en el grupo de 32.1 a 34 SDG. (Figura 2)

Con respecto al peso al nacimiento se encontro que el 27% corresponden
-al grupo <1000gramos, 46% en el grupo entre 16001 y 1200gramos, 27% en el
grupo entre 1202 y 1400gramos. (Figura 3)

De los factores de riesgo que se encontré correlacion con ROP (Tabla i)
se encuentran la sepsis (p= 0.0009), transfusiones de paquete globular (p=
0.028), peso menor a 1,200 g;‘amos. (p= 0.058) Cuadro 1. -

Para los recién nacidos prematuros con sepsis se tiene 21 veces mayor
riesgo 'de padecer ROP, ‘por otro lado el 86% de los pacientes con sepsis
tienen riesgc de padecer ROP.

Para los recién hacidos prematuros que fueron trar{sfundidos con paquete
globular tienen 9 veces mayor riesgo de presentar ROP que los que no se
transfunden y por otro lado el 8.4% de los pacientes transfundidos tienen riesgo
de presentar ROP. ’

-




Cuadro 1. ad: de anilisis estadistico de los factores de riesgo

asociados a ROP.

FACTOR DE RIESGO OR 95% Ct FRA P
Sepeis FERE) Z.11-513.49 | 86.50% | 0.0009537 |
. Transfusiones PG 8.67 0.89-206.02 | 8.40% .02871€
Peso 3.6 0.67-20.30 | 39.30% | 0.0581¢
Edad_Gestadional 2.08 0.40-11.19 | 23.60% | 0.31418863 |
BDP 1.85 0.37-9.53 25% 0.3871449
PCA 1.73 0.25-11.55 | 11.50% | 0.5122854
Uso de Esteroides 1.71 0.30-9.73 | 15.11% | 0.4779157
Suplemento de Oxigenc 1.2 0.90-33.84 9% | 0.8804722
Choq 0.83 0.0-1123 | -1.84% 8804722
Hiperbllimubinemia 0.54 D.06-5.63 69% 5301927
Sexo 0.27 0.05-1.43 _98% | 0.0719705
OR: odds ratio, C1: Y FRA: e resego

Para los recién nacidos prematuros con peso menor de 1200grs tienen
3.6 veces mayor riego de presentar ROP que los mayores de este peso; y e!
39% de los pacientes con peso menor a 1200 presentaran ROP.

Para la poblacién estudiada no se encontré relacion entre los grupos con
ROP y los controles para los factores de riesgo: edad gestacional,
broncodisplasia pulmonar, persistencia del conducto arterioso, uso de
esteroides, suplemento de oxigeno, choque e hiperbiliiTubinemia, sexo. En el
caso de la vitamina E, no fue valorable, ya que todos tos pacientes se
encuentran con aporte de esta vitamina, y la manera corecta de valorario es a

través de medicion de los niveles séricos.
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DISCUSION -

La prevalencia de ROP en la poblacién de riesgo en el Hospital Pediatrico
Peralvillo fue de 28%, comparada con 17.4% en Francia®, 11.2% en Bulgaria’.
La Academia Americana de Pediatria, sugiere la realizacibn de examen

oftalmolégico a todos los recién nacidos prematuros menores de 1.200grs. ©

menores de 28 semanas de gestacion, hasta las 44 as de i6n que
es la edad donde se logra la vascularizacion hasta la zona Ill en ambos ojos.?*

En e! estudio CRYO-ROP? se encontré una incidencia global del 65.8%,
90% en nifios con peso al nacimiento menor de 750 gramaos, del 78% en los
recién nacidos de 751 a 1000gramos y 47 % en los recién nacidos entre 1001 y
1250 gramos. Sin embargo, en este estudio se enconts6 la presencia de ROP
en recién nacidos prematuros en un 27% en el grupo de 15001 a 2000 gramos
y un 55% en el grupo de 32.1 a 34 SDG.

Con respecto a los factores de riesgo en la poblacion estudiada, la sepsis,
transfusiones de paquete globular y peso menor de 1200 gramos, fueron los
factores de riesgo que predisponen a ROP. Para sepsis (p= 0.0009), Purupia et
al'', encontraron que el riesgo para ROP severa se incrementa secundario al
uso de esteroides e infeccion por hongos secundaria. Las transfusiones de
paquete globular (p= 0.02), Englert et al e Inder et at®, demostraron que la
transfusion de paquete globular a volamenes altos en la primera semana de
vida en los recién nacidos prematuros incrementa los niveles séricos de hierro
y saturaciéon de transferrina lo cual es asociado con un incremento en el rnesgo

para el desarmrollo de ROP.
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En los estudios realizados sobre factores de riesgo para ROP, se
considera una relacion inversamente proporcional a la edad gestacional'?, lo
que coincide con los resuitados de este esiudio.

De Jonge et al'®, demostraron que no existe una relacion entre ios niveles
séricos de bilirrubina y la severidad de la retinopatia, la cuat se consideraba
como factor protector por su efecto antioxidante (al igual que la vitamina E) in

vitro.
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CONCLUSIONES

Los factores de riesgo asociados a la -ROP para este estudio son sepsis
_(p= 0.0009), transfusion de paquete globular (p= 0.02) y peso menor de 1500
gramo; (p= 0-05). Es }mportan!e realizar un estudio para cada factor de riesgo
para eliminar los sesgos a través de balanceo de variables (otros factores) que
influyan en el resultado del estudio.

La valoracion por oftaimologia para la exploraciéon de fondo de ojo debe
ser un estudio de rutina en todos los recién nacidos prematuros a las 4
semanas de vida o 34 semanas de gestacion cormregidas, de manera regular
cada 3 semanas hasta las 44 semanas de gestaciéon corregida, en todos los
recién nacidos prematuros menores de 34 semanas de gestacién o menores de

2000 gramos.
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Figura No.1 Distribucion de pacientes con ROP en base al grado
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| Figura No. 2 Distribucion de pacientes con ROP enbasea

la edad gestacional
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Figura No.3 D.istribucion de pacientes con ROP en base al peso
(grs) al nacimiento
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