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V. RESUMEN

Antecedentes: La retinopatia del prematuro (ROP) es un trastorno proliferativo el cual se asocia
con el 14% de los casos de ceguera. En gran parte de los casos la ROP remite, no obstante, su
incidencia y prondstico varia segun las medidas terapéuticas utilizadas durante el abordaje. Para
ello se debe consolidar durante la atencién clinica del prematuro con factores de riesgo la
deteccidn y evaluacidn oportuna de la ROP. En la literatura se ha sefialado factores como la edad
gestacional, ganancia de peso durante los primeros 40 dias de vida y el peso al nacer como
factores predictores del problema.

Objetivo: Conocer el efecto de la ganancia de peso posnatal en las primeras 4 semanas sobre la
ROP como factor protector en recién nacidos prematuros del Hospital de la Mujer.

Material y Métodos: Estudio transversal, retrospectivo y observacional; analitico y comparativo. Se
considerd a todos los neonatos con edad gestacional <34 semanas, de los cuales hayan pasado
hospitalizados por al menos 40 dias con monitoreo del area de oftalmologia y neonatologia
durante la estancia hospitalaria, con evaluaciones de peso diarias o por intervalos de 10 — 19, 20 -
29 y 30 a 39 dias. Posterior a ello, se dividio a la poblacién de acuerdo al estadio de ROP vy si la
ganancia de peso dia fue 2 14g dia 0 < 13g dia. Para el analisis estadistico se considerd un resultado
de P < 0.05 como significativo. Los datos cualitativos se expresan en nimeros y porcentajes, los
datos cuantitativos en medias y desviacion estandar.

Resultados: la muestra obtenida fueron 94 neonatos de los cuales 36 presentaron un diagndstico
de ROP en alguno de sus estadios. La poblacién mostré una edad gestacional de 30.29 + 2.35y
un peso al nacer de 1,156.60 + 244.40 g. el estadio de ROP | fue el que presenté mayor nimero
de pacientes con ROP con n=30 (31.9%). La ganancia de peso dia en el grupo de ROP mostraron
10.38 + 12.41 g, mientras que el grupo sin ROP presentd una media de 10.94 + 4.89, que mostré
una p: 0.785. Al realizar un subandlisis debido a que n=12 (12.7%) de los neonatos remitieron a
ROP, se buscd las diferencias en sus ganancias de pesos el grupo positivo a ROP posterior al
seguimiento mostré una ganancia de peso/dia 9.53 + 14.45 vs sin ROP 12.50 * 4.06 con una p:
0.276. Los Unicos datos que mostraron una relacién significativa fue el nimero de dias con
nutricidn parenteral, peso al nacer y edad gestacional (p< 0.05).

Conclusién: la ganancia de peso es independiente al diagndstico de ROP durante la estancia
hospitalaria, puesto que a pesar de mostrar un menor valor en la ganancia de peso de los
infantes con ROP vs los que lograron resolver no alcanzé valores significativos con medias de 9.53
+14.45 vs sin ROP 12.50 + 4.06 con una p: 0.276.

Palabras clave: retinopatia del prematuro, ganancia de peso/dia, peso al nacer, edad gestacional

Vi



V. ABSTRACT

Background: Retinopathy of prematurity (ROP) is a proliferative disorder which is associated with
14% of blindness cases. In most cases, ROP subsides, however, its incidence and prognosis vary
according to the therapeutic measures used during the approach. To this end, the timely detection
and evaluation of ROP must be consolidated during the clinical care of premature infants with risk
factors. In the literature, factors such as gestational age, weight gain during the first 40 days of life,
and birth weight have been pointed out as predictors of the problem.

Objective: To know the effect of postnatal weight gain in the first 4 weeks on ROP as a protective
factor in premature newborns at the Hospital de la Mujer.

Material and Methods: Cross-sectional, retrospective and observational study; analytical and
comparative. All neonates with gestational age >34 weeks were considered, of whom have spent at
least 40 days hospitalized with monitoring by the ophthalmology and neonatology area during the
hospital stay, with daily weight evaluations or at intervals of 10-19, 20 - 29 and 30 to 39 days.
After that, the population was divided according to the ROP stage and the gain if their weight gain
per day was 2 14g per day or < 13g per day. For statistical analysis, a result of P < 0.05 was consid-
ered significant. Qualitative data are expressed in numbers and percentages and quantitative data
in means and standard deviation.

Results: the analyzed population comprised 94 neonates of which 36 presented a diagnosis of ROP
in any of its stages. The population showed a gestational age of 30.29 + 2.35 and a birth weight of
1,156.60 + 244.40 g. ROP stage | was the one with the highest number of patients with ROP with
n=30 (31.9%). The daily weight gain in the ROP group showed 10.38 + 12.41 g, while the group
without ROP presented a mean of 10.94 + 4.89, which showed a p: 0.785. When performing a sub-
analysis because n=12 (12.7%) of the neonates remitted to ROP, the differences in their weight
gains were sought. The ROP-positive group after follow-up showed a weight gain/day of 9.53 *
14.45 vs. ROP 12.50 + 4.06 with a p: 0.276. The only data that showed a significant relationship
was the number of days with parenteral nutrition, birth weight, and gestational age (p<0.05).
Conclusion: the weight gain is independent of the diagnosis of ROP during the hospital stay, since
despite showing a lower value in the weight gain of infants with ROP vs those who managed to
resolve it, it did not reach significant values with means of 9.53 + 14.45 vs without ROP 12.50 +
4.06 with a p: 0.276.

Keywords: retinopathy of prematurity, weight gain/day, birth weight, gestational age
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VI. MARCO TEORICO

a) Introduccion

La retinopatia del prematuro (ROP) es un trastorno vaso proliferativo de la retina que
ocurre en esta poblacién. El aumento en la sobrevida de estos pacientes, en las Ultimas décadas,
ha convertido a la retinopatia en la principal causa de ceguera infantil prevenible en todo el
mundo?,2,3. La busqueda de una prueba para detectar a los bebés que requieran tratamiento, de
forma mas sencilla, realizada dentro de unas pocas semanas después del nacimiento por un

oftalmélogo puede ayudarnos a filtrar a todos los recién nacidos que no requieran tratamiento y

de esta manera evitar mayor cantidad de revisiones de fondo de ojo?.

Los programas actuales de tamizaje de la ROP se basan en dos parametros al nacimiento: la edad
gestacional (EG) y/o el peso al nacer (PN), sin tomar en cuenta los factores postnatales, y si bien se
reporta una alta sensibilidad para deteccién de la ROP en pacientes de peso bajo al nacimiento o
prematurez extrema, no contemplan a pacientes de mayor edad gestacional o de peso alto para su
edad gestacional al nacimiento, lo que conlleva pérdidas en la deteccién oportuna. Se demostré
también por Zepeda Romero en el afio 2012, que los programas que incluyen solo las condiciones
al nacimiento tienen una baja especificidad para predecir qué pacientes corren el riesgo de
padecer ROP grave y conducen a una sobre valoracion de pacientes recién nacidos, sometiéndolos
no solo a repetidos examenes oculares dolorosos y estresantes, sino que también genera una

pérdida econdmica por el derroche de los recursos médicos y materiales. 2

Los avances en el entendimiento de la patogénesis de la retinopatia han llevado al desarrollo de
modelos predictivos que incluyen un aumento de peso postnatal lento como predictor de ésta. La
baja ganancia de peso postnatal es un supuesto indicador de los niveles bajos de factor de
crecimiento similar a la insulina 1 en suero (IGF-1), lo que resulta en un pobre desemperio del
factor de crecimiento endotelial vascular, y conduce al desarrollo de ROP3. Es por ello que, ante la
busqueda de un método de tamizaje mas eficaz para la deteccién oportuna de esta patologia, se
han intentado varios sistemas de puntuacion neonatal. Existen varios Los modelos predictivos que
incorporan la ganancia de peso postnatal, el primero desarrollado fue el WINROP (describir las

iniciales), y posteriormente se describieron algunos mas que incorporan diferentes variables o



puntos de corte como por ejemplo ROP prematuros que necesitan transfusion (PINT ROP),
ROPScore, Children's Hospital of Philadelphia ROP (CHOP ROP), y Colorado ROP (CO-ROP),estos
programas predictivos los cuales han reportado alta sensibilidad para predecir una ROP severa con
grandes disminuciones potenciales en el nimero de recién nacidos que requirieron exdmenes,

pero aun con pocos estudios que los avalen®%.

b) Antecedentes

Historicamente, las pautas de deteccién de la retinopatia de la prematurez han utilizado
dos factores de riesgo, considerados como los mas importantes: la edad gestacional y el peso al
nacimiento, sin tomar en cuenta los factores postnatales. Estos criterios tienen baja especificidad
para predecir qué recién nacidos corren el riesgo de padecer retinopatia grave, ya que solo del 5%
al 10% de los recién nacidos examinados requieren tratamiento, y ademas de someter a muchos
de ellos, los cuales nunca desarrollaran esta patologia, a repetidos exdmenes oculares dolorosos y
estresantes, se realizan muchos mas examenes de los necesarios, haciendo un derroche de los
recursos médicos y materiales. En cambio, se corre el riesgo de no incluir a los recién nacidos con

mayor edad y peso, evitando asi realizar un diagndstico y tratamiento oportunos?.

Por lo que, en recientes afios, los avances en el conocimiento de la patogénesis de la ROP han
develado nuevas vias de investigacidn para establecer un mejor y confiable método de cribado
para la deteccion de retinopatia de la prematurez. Las investigaciones que mds auge han tenido
son aquellas en las que se consideran el peso postnatal: /la ganancia de peso postnatal lenta es un
indicador o marcador de los niveles bajos de factor de crecimiento similar a la insulina 1 en suero
(IGF-1), este factor de crecimiento somdtico actua a nivel retiniano como facilitador del factor de
crecimiento endotelial vascular en el proceso de vascularizacidn retiniana. En los pacientes
deficientes de IGF1, los niveles de VEGF se elevan de forma ineficiente conduciendo al desarrollo
de ROP. Por lo que se han propuesto como factores predictivos como: la ganancia de peso
postnatal, los niveles séricos de factor de crecimiento similar a la insulina 1 (IGF-1) y los cambios
en la vascularizacién de la retina durante el seguimiento y atencidén del paciente a partir de la

deteccion de ROP3.

La proporcién de la ganancia de peso se define como el peso a las seis semanas de vida menos el

peso al nacer dividido por el peso al nacer. La baja proporcién de ganancia de peso, es decir, un



aumento inferior al 50% en las primeras seis semanas de vida, se considera por si mismos un mejor
indicador comparado con el peso al nacer y a la edad gestacional como tamizaje de ROP
grave. Para desarrollar un modelo de prediccion clinica eficiente, Binenbaum et al en el afio 2018,
encontré que un modelo de aumento de peso por edad gestacional y peso al nacer podria reducir
la necesidad de exdmenes en un 30% en una cohorte de alto riesgo3, al tiempo que identifica a

todos los recién nacidos que requieren terapia con laser.

El algoritmo WINROP fue desarrollado por Lofqvist et al en el 2009, para detectar a los pacientes
en riesgo de desarrollar ROP severa, el cual se basa en la medicién semanal del peso corporal y el
nivel sérico de IGF-1 desde el nacimiento hasta la edad pos concepcional de 36 semanas’. En su
primer estudio prospectivo, el algoritmo pudo identificar a todos los neonatos diagnosticados con
ROP severa. Desde entonces, ha sido validado en diferentes cohortes de diversos paises con una
sensibilidad que varia del 85% al 100%. Estos estudios han validado el algoritmo como una
herramienta util de deteccidn, que se puede utilizar para centrar la atencién en aquellos con alto
riesgo de ROP. Incluso se descubrid que funciona bien utilizando solo el peso, permitiendo omitir el

andlisis y la toma de muestras de sangre?.

El algoritmo de Lofqvist et al se basd en estudios preclinicos donde se detectd que a partir del 3er
trimestre de gestacion los niveles de IGF-1 aumentan de forma significativa, aunado a factores
vasculoendoteliales®>>®. No obstante, se ha discutido su utilidad en medios donde no se cuenta con
el acceso a la evaluacidon del IGF-1 desde su concepcion hasta la semana 36 para una edad
corregida con datos contradictorios donde paises como India y Japdn’ concuerdan con su utilidad,

mientras que, México y Argentina difieren?.

Especificamente el grupo de Alba-Campomanes et al. Realizaron una colaboracién como el unico
antecedente donde se tiene conocimiento en poblaciéon Latina y no lograron relacionar el nivel de
IGF-1 con el grado de ROP. Por lo que proponen el diseifio de escalas predictivas especificas para la
poblacién latina, debido a que el algoritmo de Lofqvist et al el cual goza de amplia aceptacién no
logré detectar la gravedad de ROP en la poblacion. Por lo que sugieren realizar evaluaciones de
peso y puntualizacidn de estrategias de nutricién y farmacoldgicas®.

Al hablar del modelo ROP Score se debe considerar sus componentes que son el peso al nacer,

edad gestacional, aumento de peso y las transfusiones de sangre desde el nacimiento hasta la
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sexta semana de vida y el uso de oxigeno. Determinaron al ROP Score como una herramienta
prometedora que puede ser mds predecible que el peso al nacer y la edad gestacional para
predecir la aparicién de ROP, en recién nacidos prematura de muy bajo peso al nacer. Ademas, el
puntaje es lo suficientemente facil como para que los oftalmélogos o el personal de enfermeria lo

usen de manera rutinaria durante el examen de ROP3.

Pérez-Mufiuzuri et al en el afio 2003, midieron los niveles de IGF-1, concluyendo que la
determinacion de los niveles séricos en la tercera semana después del parto, es una buena
herramienta de pronéstico para identificar a los neonatos que tienen un alto riesgo de desarrollar

ROP™.

Gil Binenbaum et al en el afio 2018, publicaron el estudio de crecimiento postnatal y ROP (G-ROP)
en recién nacidos prematuros en riesgo, con un resultado conocido de ROP. El modelo predijo ROP
tipo 1 (sensibilidad, 100%; IC 95%, 99.2%-100%), ROP tipo 2 (sensibilidad, 98.7%; IC 95%, 97.3%-
99.4%) y neonatos con ROP tipo 1 6 2 (sensibilidad, 99.4%; IC 95%, 98.6%-99.7%)°.

Figura 1. Criterios de seleccién estudio G-ROP. Tomado de Gil Binenbaum et al, 20183

Incremento de Incremento
peso entre el de peso entre
dia10a 19, el dia 20 a 29,
<120gr <180gr
Incremento de
Peso al
nacimiento pe'so .
<1051 gr dia 30 a 39,
<170 gr

Recién nacidos que
recibiran examenes
de retina

Edad gestacional

< 28 semanas Hidrocefalia

De la mano con los criterios de G-ROP, destaca que Chinag et al, en su ultima actualizacion de la
ICROP edicion 3ra subdividieron la ROP grave o estadio 5 al sefialar que esta se puede dar en
pacientes con pesos mayores a 1051g y sus signos clinicos refieren una ROP agresiva la cual
ocasiona secuelas a largo plazo®

Akihiko Shiraki et al en el 2009, replicaron el estudio G-ROP en una cohorte japonesa, en recién
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nacidos prematuros examinados para ROP. Evaluaron la sensibilidad y la especificidad para la ROP
gue requiere tratamiento, y la reduccion en el nimero de recién nacidos que reciben la deteccién
de esta patologia y en el nimero de exdmenes de retina®. El modelo G-ROP alcanzé una
sensibilidad del 100% (intervalo de confianza [IC] del 95%, 95.4%-100%) y una especificidad del
28.9% (IC del 95%, 24.9% - 33.2%). Ningun recién nacido requirid ningln tratamiento para la ROP
antes de la fecha de determinacién del riesgo. El nimero de recién nacidos que requirieran
detecciéon y el nimero de examenes se habrian reducido en un 245% y un 12.9%,
respectivamente. Es el primer estudio de validacion de los criterios de G-ROP en un pais
desarrollado que no sea América del Norte®.

Por otra parte, Kiziloglu et al en el 2020, aplicaron el modelo G-ROP en poblacion
turca. Determinaron una sensibilidad del 88.3% para detectar ROP en cualquier etapa y del 91.2%
para la ROP tratada. La especificidad para cualquier etapa de ROP y ROP tratada fue 51.7% y

34.1%, respectivamente®.

Finalmente, en México se cuenta con un antecedente directo de G-ROP realizado por Zepeda-
Romero et al. Donde evaluaron la ganancia de peso de acuerdo al grado de ROP y detectaron que
el grado de la ROP 1 en pacientes pretérmino < 32 semanas fue especifico en el 84.7% de los casos
en relacién a la ganancia de peso?; aunque en pacientes > 32 semanas es menor su precisién para
la prediccién de ROP. Sin embargo, reconocen que estos datos carecian de una fecha exacta en
cuanto a la edad gestacional de neonato puesto que se basaban en el reporte de la mama a partir
de la ausencia de su periodo menstrual; esto debido a los recursos limitados que presentaba el
hospital donde se realizé™.

Reconocemos la existencia de otros modelos predictivos que incorporan el aumento de peso
postnatal por ejemplo: ROP prematuros que necesitan transfusién (PINT ROP), Children's Hospital
of Philadelphia ROP (CHOP ROP), y Colorado ROP (CO-ROP). Si bien se utilizaron diferentes
enfoques estadisticos en el desarrollo de cada modelo, inicialmente se informaron sensibilidades
del 100% para predecir una ROP severa con grandes disminuciones potenciales en el nimero de
recién nacidos que requirieron examenes. Sin embargo, el desarrollo de un modelo de prediccidn
debe realizarse utilizando una cohorte lo mas grande posible para evitar el ajuste excesivo del

modelo a los datos o el modelo no funcionarda bien cuando se valide en nuevos participantes?.
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c) Prematurez y retinopatia en el mundo

Las ultimas décadas han visto una mejora continua en la atencién intensiva perinatal y
neonatal que ha resultado en un nimero creciente de nifios que sobreviven después de nacer muy
inmaduros!. En los paises de ingresos medios, la atencién médica es lo suficientemente buena para
la supervivencia de algunos recién nacidos (RN) extremadamente prematuros y mas maduros, pero
es insuficiente para prevenir la ROP, lo que lleva a una mayor prevalencia de ésta; actualmente se
observa una epidemia de ceguera relacionada con la ROP en estos paises. En las partes mds pobres
del mundo, donde los recién nacidos inmaduros no sobreviven, la ROP no es un problemaZ.

La ROP solia llamarse fibroplasia retrolental (RLF) en la década de 1940. RLF fue el término
acunado por primera vez por Terry, y se definié como un trastorno progresivo visto exclusivamente
en recién prematuros de bajo peso al nacer, donde se forma un tejido fibroso detras de la lente, lo
que resulta en ceguera y discapacidad visual severa. Cuando se describid por primera vez, esta
enfermedad no se veia comuinmente y, por lo tanto, tenia poco interés, pero 10 afios después se
convirtio en un problema importante para todos los pediatras y oftalmélogos. Ahora afecta a miles
de nifios en todo el mundo. Varias epidemias de esta enfermedad ocurrieron y siguen ocurriendo
en diferentes regiones del mundo y desde entonces se han realizado muchas investigaciones sobre

esta enfermedad™.

Diversos informes sugieren que, en los paises altamente industrializados, la tasa de mortalidad
infantil (TMI) es muy baja <9/1000 nacidos vivos, y la tasa de ceguera ROP en esta poblacidn es de
10%. En los paises con altas tasas de mortalidad infantil (por encima de 60/1000), la tasa de
ceguera por ROP, es extremadamente bajo, debido a la falta de servicios neonatales y a una mayor
tasa de mortalidad. Por el contrario, los paises con tasas de mortalidad infantil entre 9/1000 y
60/1000 tienen una muy alta tasa de ceguera relacionada con ROP. Este cambio demogréfico en los

recién nacidos se conoce como la "tercera epidemia" de ROP*?,

Las estimaciones de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en el afio 2018, reporto 1.4
millones de niflos ciegos en todo el mundo, dos tercios de los cuales viven en paises en
desarrollo. La ROP puede afectar hasta al 34% de los prematuros con menos de 1500 g de peso al
nacer, de los cuales del 6 al 27% requeriran tratamiento’. La ROP es la causa de ceguera en

aproximadamente 50,000 de estos nifios. Blencowe y Cols., en el afio 2014, estimaron que cada
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afo 32,000 recién nacidos se quedaron ciegos o desarrollaron una discapacidad visual severa
debido a ROP en todo el mundo, de los cuales el 10% nacid en América Latina y el Caribe?3.
La incidencia de ROP y ceguera es mucho mayor en los paises en desarrollo que en los paises

desarrollados. La razdn de esto incluye:

e Altas tasas de parto prematuro
e Falta de conciencia de ROP, falta de personal calificado o limitaciones financieras
e Falta de programas de deteccidn y tratamiento en la mayoria de las unidades neonata-

les®4,

En los EE. UU, la ROP es la segunda causa mas comun de ceguera en nifios menores de 6 aios; en
este pais se reporta una incidencia de 30.9 % en los nifos con peso entre 750y 999 g, de 37.7% en

los ninos con peso menor de 1,250 g y de 45.9% con peso menor o igual 1,500 g.

Larsson et al en el 2002, publicaron una prevalencia de 25.5% de ROP total y 11.7% de ROP con
enfermedad con necesidad de tratamiento '°. Chiang et al en el afio 2004, determinaron que la
prevalencia de ROP en menores de 1,500 g, fue del 20.3%; en menores de 1,200 g, 27.3%; y menos
de 1,000 g, 33.2%* En Arabia Saudita la prevalencia de ROP se reporta de 56%. Mientras que en

Espafia se registrd una incidencia de 15.6%'® y en Holanda de 1.2%"’.

En América Latina, sin embargo, se estima que, de 100,000 nifios ciegos, 24 000 se deben a la ROP.
Se ha reportado que los recién nacidos menores de 28 semanas de gestacion (SDG), tenian una
prevalencia de ROP del 33-73% y para el 2011, la cifra se modificé de entre 6.6-82% con cualquier
tipo. De acuerdo con estimaciones a nivel mundial, la ceguera es 2.5 veces mayor en América

Latina que en paises con altos ingresos®®.

En Brasil, el Ministerio de Salud desconoce el nimero exacto de nifios afectados por ROP. Sin
embargo, se estima que alrededor de 16,000 recién nacidos desarrollan ROP anualmente, de los
cuales aproximadamente 1,600 pueden quedar ciegos si no se detectan y tratan temprano. La Red
Neonatal de Chile, en un periodo de cinco afos, en menores de 32 semanas de edad gestacional,
refiere que de 90% de los nifos tamizados, 23% presentaban ROP, 4% fueron tratados. El Grupo
NEOCOSUR, que concentra la informacién de 20 Servicios de 5 paises de América del Sur

Argentina, Chile, Uruguay, Peru y Paraguay), en el periodo 2001-2007 registro 29% de ROP en
(Arg guay, y guay p 8
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pacientes menores de 1,500 g al nacimiento®.

En México las cifras de prevalencia de ROP en recién nacidos menores de 32 SDG tiene una
amplia variacién de acuerdo con las diferentes instituciones y va de 10.6 a 45.8%. Se establecid
gue en nifios con peso al nacimiento menor de 2,000 g el porcentaje de ROP fue de 21.1 a 22.2%,

los tratados 11.4% y refieren 2.68 casos cada 1,000 nacidos vivos.

En general en paises en vias de desarrollo estas cifras son variables y depende de los recursos;
pero se sabe que por cada recién nacido que muere, otros 20 padecen lesiones derivadas del

parto, complicaciones resultantes del nacimiento prematuro u otras afecciones neonatales®%,

En muchas economias en desarrollo, los recién nacidos mas grandes con un peso al nacer entre
1,500 y 2,000 g, también pueden desarrollar ROP. Por lo tanto, en condados como India, un peso al
nacer menor de 1,750 g y/o una edad gestacional de menos de 34 semanas puede usarse como
punto de corte para la deteccidn. Los recién nacidos mds grandes con una edad gestacional de 34 a
36 semanas de gestacion o un peso al nacer entre 1,750 y 2,000 g también deben ser examinados

si el nifio tiene un curso neonatal tormentoso>??.

En Nueva Zelanda se ha informado una reduccion en la incidencia de ROP gracias a su
tamizaje, por lo que se recomienda que los criterios de cribado de menos de 31 semanas de
gestacién o menores de 1,250 g sean suficientes ademas de contemplar otros factores de riesgo
como el sindrome de dificultad respiratoria severa, anemia, sepsis neonatal, trombocitopenia,

transfusiones sanguineas multiples y apnea???3.:

En los paises de bajos y medianos ingresos, estas estadisticas pueden tener grandes
variaciones de un pais a otro y dentro del mismo pais. La ROP puede afectar hasta al 34% de los
prematuros con menos de 1,500 g de peso al nacer, de los cuales del 6 al 27% requeriran
tratamiento®2?*, Una revision sistematica identificé las prevalencias poblacionales de ROP en
Latinoamérica: Argentina (2010): 26.2% de todos los niflos prematuros; Bolivia (2002): 14.3%;
Brasil (2010): 9.3%; Chile (2004): 12.3; Cuba (2010): 5.1%; Guatemala (2010): 13%; Nicaragua
(2004): 23.8%; Peru (2007): 19.1%%. Datos provenientes de México en el afio 2011 reportan una

prevalencia de 9.4%%%?” y Colombia (2016) reporta 3.19% por cada 10,000 nacidos vivos®.
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En México, de acuerdo a la guia de practica clinica del 2015, la secretaria de salud vy el
grupo ROP Meéxico; sugieren tamizaje a la siguiente poblacién: todos los recién nacidos pre
término con edad gestacional de 34 semanas o menos y/o con peso al nacer de 1,750 g o menos,
asi como aquellos pacientes fuera de estos rangos que a criterio del médico tratante, tengan
factores de riesgo como uso prolongado de oxigeno suplementario, sepsis, etc; para el desarrollo
de ROP. Como punto de buena practica, se sugiere analizar a todos los recién nacidos de menos de
32 semanas de edad gestacional (hasta 31 semanas y 6 dias) o menos de 1,501 g de peso al

nacimiento?®.

d) Etiopatogenia de la retinopatia del prematuro

La predisposicion de los recién nacidos prematuros al desarrollo de ROP se relaciona con
su irrigacion sanguinea de la retina inmadura. En humanos, la vascularizacién retiniana comienza
aproximadamente a las 12 semanas y se completa entre las 36 y 40 SDG. Normalmente, los vasos
sanguineos se desarrollan desde el disco dptico y luego avanzan hacia la ora serrata. Por lo tanto,
los recién nacidos antes de este periodo tendrdn una retina inmadura con una zona avascular

periférica®.

Los dos factores desencadenantes de la ROP son: una retina incompletamente
vascularizada (recién nacidos pretérmino) y un aumento de la presién arterial de oxigeno (PaO)
con hiperoxia retiniana relativa’®. La ROP se desarrolla si hay una interrupcién en la formacién de
nuevos vasos (angiogénesis) en esta zona. Se ha encontrado que la interrupcion de la angiogénesis
ocurre en dos fases secuenciales: una fase vaso-obliterante seguida de una fase vaso-proliferativa.
En la fase vaso-obliterante (fase 1), la saturacidn arterial de oxigeno normalmente alta en la vida
postnatal junto con la hiperoxia secundaria a la suplementacién con oxigeno conduce a una
detencion de la vascularizacion y a obliteracion capilar, con disminucidn de la perfusion y posterior
isquemia e hipoxia retinianas, la involucién y pérdida de los vasos sanguineos formados. Esta
vasoconstriccidon se ve asociada a una disminucion de los factores de crecimiento, como los
factores de crecimiento semejante a la insulina (IGF-1) y endotelial vascular (VEGF). Como
respuesta, en la fase vaso-proliferativa (fase 2), el ambiente relativamente hipdxico debido a la
isquemia causada por la pérdida de vasos junto con las altas demandas metabdlicas de la retina
avascular conduce a la regulacion positiva de varios factores de crecimiento y angiogénicos (IGF-1,

VEGF y otros), lo que resulta en una neovascularizacién anormal. Esta respuesta es intensa y los
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factores vasogénicos no disminuyen, la angiogénesis es anormal y desorganizada, con importante
vaso-proliferacién, lo cual puede conducir finalmente a inflamacién, retinopatia proliferativa,

fibrosis significativa y desprendimiento de retina®.

Aunque la hiperoxia y la formacidn de especies de radicales de oxigeno son sin duda una
parte importante de la patogenia, se han implicado otros factores: citoquinas proinflamatorias,
ciclooxigenasa-2 (COX-2), neuropéptido Y, dxido nitrico (NO) y déficit de factores tréficos vy
antioxidantes. La COX-2 tiene efectos pro-angiogénicos mediados por las prostaglandinas (PGE2) y
por la activacidon de receptores especificos (EP3). Ello induce la expresion de eNOS, la forma
endotelial de la éxido nitrico (NO) sintasa, lo cual incrementa la presencia de NO. Por este motivo,
algunos investigadores estan explorando la inhibicidn de COX-2 para atenuar la neovascularizacién
intravitrea. El neuropéptido Y aumenta su expresiéon durante la exposicion en la fase de hiperoxia.
De acuerdo al tiempo y la duracidn de la hiperoxia e hipoxia retinianas y la expresion del receptor

especifico Y2, puede producirse una neo vascularizacidn significativa'®*°,

e) Factores de riesgo de ROP

La ROP es una enfermedad multifactorial. Los cuatro factores principales que se asocian
con la ROP son: la prematuridad, multiples trasfusiones, PCA, ECN y sepsis. La incidencia ROP varia
inversamente con la edad gestacional gestacién y el peso al nacer, por lo que los programas de
deteccion actuales se basan en la edad gestacional (EG) y/o el peso al nacer (PN), el problema
tiende a ser mds frecuente y grave en los nifios nacidos con edades gestacionales extremadamente
bajas (24-27 semanas) y con muy bajo peso de nacimiento (MBPN) (menor a 800 g). Sin embargo,
la enfermedad todavia persiste en muchas partes del mundo en recién nacidos con de mas de 32

semanas de gestacién y mas de 1,750 g de peso.®

Otros factores que se han postulado de riesgo son: hipoxemia, tratamiento con
indometacina, déficit de vitaminas E y A, inositol, persistencia del conducto arterioso, falta de
alimentacién al pecho, esteroides posnatales, exposicion a la luz, sepsis por Cdndida, transfusiones
sanguineas numerosas, administracion precoz de hierro, utilizacién de eritropoyetina e
hipercapnia. La presencia de enfermedades pulmonares se describe como factor de riesgo

importante para el desarrollo de ROP en cualquier etapa y ROP pre-umbral de tipo 1. Esta
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observacién sugiere que las enfermedades pulmonares pueden usarse como marcadores de la
necesidad de una mayor cantidad de oxigeno suplementario, ademas de asociarse a fluctuaciones
en la concentracion de oxigeno y episodios de hipoxia intermitente que también estdn

relacionados con un mayor riesgo de desarrollar ROP.2*

Se ha observado la aparicién de ROP aldn en ausencia de administracién de oxigeno
complementario.?” Asociada con cardiopatias congénitas cianosantes?® y con anencefalia.?” Esto
sugiere que hay otros factores determinantes ademas del oxigeno suplementario en la etiologia de
la ROP.2%?7 Otros factores de riesgo que se han asociado con la ROP incluyen la apnea, el uso de
nutricién parenteral prolongada, la cantidad de transfusiones de sangre, los episodios de
hipoxemia, hipercarbia y la septicemia.?’*® Otros factores significativos reportados fueron el
numero de horas en ventilador, administracion de xantinas y la presencia de sangrado de la

madre.?®

Se realizé un estudio en el 2009 el cual consideré como desenlace primario la prevencién
del primer episodio de sepsis de origen bacteriano o fungico, y como desenlaces secundarios la
mortalidad, la presencia de infecciones en el tracto urinario, enterocolitis o colonizacién fingica, el
riesgo de hemorragia intraventricular, displasia broncopulmonar, la presencia de eventos adversos

y, por ultimo, el riesgo de desarrollar ROP.?°

Actualmente, la pobre ganancia de peso a las seis semanas de vida después del parto
prematuro, se acepta como un factor de riesgo para causar ROP. La proporcion del aumento de
peso, se define como el peso a las 6 semanas de vida menos el peso al nacer dividido entre el peso
al nacer. La baja proporcion de aumento de peso, por ejemplo, el aumento de peso inferior al 50%
del peso al nacimiento en las primeras 6 semanas de vida, se considera superior al peso al nacery

a la edad gestacional sola como predictores de ROP grave.?* ?°

f) Clasificacion

En 1984, 23 oftalmdlogos de 11 paises formaron un comité y desarrollaron la Clasificacion
Internacional de la Retinopatia de la Prematuridad®® (ICROP). Esta clasificacién involucra tres
parametros: la localizacién (zona), la extension (en horas de reloj) y la gravedad (estadio). Esto

permitid una clasificacidn anatdomica uniforme y que las técnicas de tratamiento pudieran ser
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comparadas de manera homogénea en los estudios clinicos realizados a nivel mundial.°

Se propuso dividiendo la retina en tres zonas, extendiéndose desde la retina posterior a la anterior
y describiendo el alcance de la ROP en las horas de reloj. Tres zonas concéntricas, centradas en la
retina, definen la ubicacidn anteroposterior de la ROP:

Zona |: con el disco 6ptico como centro, y dos veces la distancia del disco a la févea, el circulo
formado es la zona I. Usando una lente de condensacidon de 25 o 28 dioptrias (D), cuando se
mantiene el borde nasal del disco éptico en un borde, el campo de vision temporal es la zona | de
extension.

Zona ll: Comienza desde el borde de la zona |y se extiende hasta la ora serrata en la regidn nasal,
con un area correspondiente temporal.

Zona lll: Es la media luna restante de la retina temporal.

La extension de la ROP estd documentada por la cantidad de horas de reloj involucradas. Para el
observador que examina cada ojo, el lado temporal del ojo derecho es las 9 en punto y el del ojo
izquierdo es las 3 en punto y viceversa. Los estadios de la ROP denotan el grado de cambios
vasculares. Hay cinco:

Estadio 1: linea de demarcacion: se observa una linea de demarcacién entre la retina vascular y la
avascular. Es una estructura delgada que se encuentra en el plano de la retina.

Estadio 2 - cresta: La linea de demarcacién crece hasta ocupar un volumen y tiene una altura y
anchura para formar una cresta por encima del plano de la retina. Pequefios mechones de nuevos
vasos también llamados vasos de "palomitas de maiz" se pueden ver posteriores a la cresta.
Estadio 3 - cresta con proliferacidn fibrovascular retinal extra retiniana: En esta etapa se observa un
tejido fibrovascular extra-retinal derivadas de la cresta en el humor vitreo. Puede ser continuo o no
continuo y es posterior a la cresta.

Estadio 4: desprendimiento de retina subtotal: aqui se observa un desprendimiento parcial de la
retina que puede ser exudativo o traccional. Se sub divide en los siguientes: (1) desprendimiento
de retina parcial sin involucramiento de macula (etapa 4A);y (2) parcial o definido como
desprendimiento de retina parcial que involucro macular (etapa 4B).

Estadio 5: desprendimiento de retina total: Aqui un desprendimiento total de la retina se ve como
el paciente en ocasiones se reporta con leucocoria (reflejo pupilar blanco).

Enfermedad Plus: Es un indicador de la gravedad de la enfermedad y se define como la dilatacion

venosa y tortuosidad arterial de los vasos del polo posterior.
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Enfermedad pre-plus: se define como la dilatacién vascular y la tortuosidad del polo posterior que

es mads de lo normal pero menos que la enfermedad de plus.

La ROP posterior agresiva: se refiere a una forma poco frecuente y rdpidamente progresiva de ROP,
anteriormente conocida como "enfermedad de urgencia". Se caracteriza por una ubicacién
posterior, la enfermedad mds grave, y la neovascularizacidn intrarretiniana plana. Puede progresar
muy rapido a la etapa 5 de ROP y ceguera, si no se interviene temprano. La neo vascularizacion
plana puede ser bastante sutil y puede confundir faciimente a los examinadores menos

experimentados 141439,

Figura 1. Etapas del prematuro de acuerdo al nivel de descripcion clinica .

ETAPA 1 ETAPA 2 ETAPA 3

ETAPA 4 ETAPA 5

Por orden de izquierda a derecha y de arriba abajo. Etapa 1. Linea de demarcacion (linea en donde
los vasos normales y anormales se encuentran). Etapa 2. Pliegue inter retinal (elevacién sobre la
retina resultado del crecimiento anormal de los vasos); Etapa 3. Pliegue con proliferacion extra
retinal fibrovascular (la elevacién crece y se extiende hacia el vitreo). Etapa 4. Desprendimiento
subtotal de la retina (el desprendimiento parcial de la retina). Etapa 5. Desprendimiento total de la

retina. Sankar, 20183,
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g) Cribado para ROP

La ROP mundial se encuentra entre las principales causas de ceguera infantil. La deteccidn
temprana y la intervencidn oportuna para reducir esta carga de ceguera hacen que la deteccién
sea el aspecto mas importante de la ROP. La deteccion o cribado es un proceso de identificacién de
enfermedades en los sujetos aparentemente normales que estan en riesgo mediante la aplicacion
de pruebas simples, seguras, repetibles, sensibles y validas para la deteccion de
enfermedades. Debido a la falta de pruebas estdndar de oro para ROP, el proceso de deteccién
también puede denominarse "iniciativa de deteccién de casos". Los métodos de cribado tienen
como objetivo reducir la incidencia de ROP, la deteccidn rapida de casos y el tratamiento dptimo,

reduciendo asi la gravedad y la carga general de la ceguera infantil.

La incidencia ROP varia inversamente con la gestacién y el peso al nacer, por lo que los programas
de deteccidn actuales se basan en la edad gestacional y/o el peso al nacer, sin embargo, debido a
las diferencias nacionales en el estado socioecondmico y la calidad de la atencién, diferentes

paises necesitan diferentes criterios de deteccién®.

La declaraciéon de consenso realizada por la Academia Americana de Pediatria y la Academia
Americana de Oftalmologia realizada en el afio 2013 corresponde a la actualizaciéon de las
recomendaciones emitidas para el tamizaje de ROP el afio 2008. Las organizaciones declaran que el
inicio de la tamizacidn de la fase activa de la ROP debe estar basada en la edad posmenstrual, por
lo que, cuanto mas prematuro nace un recién nacido, mds tiempo demorard en desarrollar ROP
grave. Los pacientes nacidos entre las 22 y las 27 semanas deben iniciar su tamizaje en la semana
31 posmenstrual. Los recién nacidos a las 28 semanas deben iniciar su tamizaje en la semana 32
posmenstrual. Los recién nacidos de 29 semanas de edad gestacional deben iniciar su tamizaje en
la semana 33 posmenstrual. Los recién nacidos en la semana 30 deben iniciar su tamizaje en la
semana 34 y todos los prematuros nacidos después de la semana 30 de edad gestacional deben

ser tamizados cuatro semanas después®2.
El Programa de Cero a Siempre de la Organizacién Mundial de la Salud recomienda que “se debe

examinar con oftalmoscopio indirecto a todos los pacientes con peso al nacer igual o inferior a

1800 g, peso al nacer entre 1800 y 2000 g con factores de riesgo (ventilacion mecanica,

21



oxigenoterapia, corioamnionitis, hemorragia intracraneana, leucomalacia periventricular e

hidrocefalia), peso mayor de 2000 g a criterio del neonatdlogo™.

h) Tratamiento.

Sobre inicio del tratamiento basada en consenso, y la declaraciéon de consenso realizada
por la Academia Americana de Pediatria y la Academia Americana de Oftalmologia (A.A.O, 2015)
sobre el tratamiento de nifios prematuros con ROP, decidié recomendar el inicio del tratamiento de
los pacientes con ROP zona | en cualquier estadio con enfermedad plus; ROP estadio 3, zona | sin
enfermedad plus y en ROP estadio 3, zona Il con enfermedad plus. Ademas, los desarrolladores
dejaron a consideracién del especialista tratante la recomendacion del tratamiento de los
pacientes con ROP estadio 2, zona Il con enfermedad plus, considerando que se requeria mas

investigacion al respecto,

Por otro lado, la Academia Americana de Pediatria, en su declaracion de consenso del afo 2013,
con base en la misma evidencia disponible, establecid que la presencia de enfermedad plus en
zona | o Il sugiere que es mas apropiado realizar la ablacién que mantener una conducta
expectante, por lo que recomienda el inicio del tratamiento en los pacientes con ROP zona | en
cualquier estadio con enfermedad plus, ROP zona | estadio 3 sin enfermedad plus y ROP zona |l
estadio 2 o 3 con enfermedad plus. Ademas, como otras consideraciones sobre el tratamiento,
recomienda la realizacién del tratamiento quirurgico dentro de las primeras 72 horas en las que se

determine enfermedad tratable, con el fin de minimizar el riesgo de desprendimiento retiniano®.

i)  Modalidades de tratamiento

La evidencia encontrada establece como tratamiento de primera linea el manejo quirdrgico con
laser. Esta intervencion tiene como principal ventaja que puede ser administrada dentro de la

unidad de cuidados intensivos neonatales.

-Crioterapia: implica el tratamiento de la retina avascular mediante el uso de una crio-sonda para
reducir los resultados desfavorables de la ROP, como los pliegues de la retina y el desprendimiento

de retina. Sin embargo, la crioterapia es estresante para los recién nacidos, requiere anestesia
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general y crea mucha inflamacidn peri ocular. Por lo tanto, ya no es el tratamiento de elecciéon'”.

-Fotocoagulacién ldser indirecta: la fotocoagulacion ldser de la retina periférica utilizando un
sistema de administracién indirecta ha demostrado ser el estandar de oro, el tiempo probado vy el
medio exitoso de tratamiento desde hace muchos afios. En la crioterapia o la fotocoagulacidn con
Iaser, la ablacién tiene sus propios deméritos y causa la destruccién de la retina, lo que equivale a
una pérdida significativa del campo visual. La terapia farmacoldgica esta iniciando asi una nueva

era en el manejo de la ROPY”,

-Medicamentos: factor de crecimiento endotelial anti-vascular (VEGF): bloquean directamente los
efectos del VEGF, y una sola inyeccion intravitrea consume menos tiempo y es menos costosa en
comparacién con los ldseres. Resultados excepcionalmente exitosos con medicamentos anti-VEGF
en enfermedades vasculares retinianas en adultos llevaron a su ensayo en ROP pediatrica como
monoterapia y en combinacién con laser. Se informd que el bevacizumab intravitreo como
monoterapia inicial causaba una regresién de la ROP tipo 1 en el 88% de los casos, con un 9% que
requeria tratamiento con ldser adicional y un 1% que requeria inyeccion adicional. Con respecto al
mejor enfoque, el tratamiento con laser sigue siendo el estandar de oro y la terapia anti-VEGF

debe probarse solo en casos seleccionados.

-El manejo quirurgico: esta reservado para las etapas avanzadas de la ROP (etapas 4 y 5). La etapa
de ROP vy las caracteristicas especificas de cada ojo guian la eleccién de la técnica quirdrgica. Se
muestra que se puede lograr el mejor resultado anatémico y visual si la intervencidn quirdrgica se
realiza en ROP 4A, ya que detiene la progresidon a etapas peores. Las opciones quirurgicas
disponibles para la etapa 4 de la ROP son la vitrectomia y el cerclaje escleral. Para la etapa 5, se
puede realizar vitrectomia con lensectomia o vitrectomia a cielo abierto. El resultado visual para
las etapas 4B y 5 es muy pobre y genera una discapacidad visual permanente, como secuela de

ROP’.
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VII. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La ROP es una anomalia del desarrollo de la retina que ocurre en nifos prematuros. Se trata de
una patologia reemergente en los paises en desarrollo, en donde la sobrevida de los prematuros
extremos va en ascenso, considerandose pandémica. Es, en la actualidad, la principal causa de

ceguera infantil prevenible en todo el mundo?®.

En México las cifras de prevalencia de ROP en recién nacidos menores de 32 SDG se reporta hasta
en 45.8%°. En América Latina, se estima que, de 100,000 nifios ciegos, 24 000 se deben a ROP. De
acuerdo con estimaciones a nivel mundial, la ceguera es 2.5 veces mayor en América Latina que en
paises con altos ingresos; motivo por el cual las acciones para evitar la ceguera causada por esta
enfermedad deben enfocarse a la prevencion; a partir de un diagndstico temprano, tratamiento

oportuno y el contar con un programa de seguimiento®%,

Los métodos de cribado tienen como objetivo reducir la incidencia de ROP, la deteccién oportuna
de casos y el tratamiento dptimo, reduciendo asi la gravedad y la carga general de la ceguera
infantil. Los programas actuales de tamizaje de la ROP se basan principalmente en dos pardmetros
al nacimiento: la edad gestacional y/o el peso al nacer, sin tomar en cuenta los factores
postnatales’. Sin embargo, debido a las discrepancias nacionales en el estado socioeconémico y la

calidad de la atencidn de los diferentes paises, se necesitan diversos criterios de deteccién.

En los paises en desarrollo, ademds, es imperioso la optimizacién del recurso médico y material,
por lo que, en afios recientes los avances en el conocimiento de la patogénesis de la ROP han
develado nuevas vias de investigacidon para establecer un mejor y confiable método de cribado
para la deteccion. Las investigaciones que mas auge han tenido son aquellos en los que se
consideran el aumento lento de peso postnatal. Siendo una opcién viable por su practicidad,
sencillez y economia. Desafortunadamente, aun son escasos los estudios que lo avalen®,

Por lo que nos planteamos la siguiente pregunta de investigacion: ¢ Cual es el efecto de la ganancia
de peso postnatal en las primeras 4 semanas sobre la ROP como factor protector en una poblacién

de un hospital materno infantil de segundo nivel?
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VIIl.  JUSTIFICACION

Se estima que la retinopatia del prematuro (ROP) se relaciona con el 14% de los casos de
discapacidad visual en esta poblacién. En la mayoria de los recién nacidos desaparece la ROP 4, sin
embargo, su incidencia y prondstico hasta donde se tiene conocimiento, varia de acuerdo al poder
econdmico y de desarrollo del pais donde se diagndstica. Se debe considerar prioritaria la

deteccidn oportuna de la ROP mediante un tamizaje’.

Se debe tomar en cuenta que el niumero de revisiones podria ocasionar un estrés al infante y
limitard su abordaje; por lo que el medio se debe adaptar para realizar su evaluacidn sin mayor
problema, pero, con la mayor certeza por lo que el monitoreo de la ganancia diaria de peso podria

ser una alternativa adecuada para esta poblacién3>3¢,

Posterior al tamizaje y durante el monitoreo de la ganancia de peso en la poblacién se deben
puntualizar algunas estrategias mas alld de las indicaciones farmacoldgicas por el médico
especialista en neonatologia como nutricién enteral, parenteral y el uso de algunos
inmunomoduladores que favorezcan la reversidon de la ROP con el fin de procurar la ganancia de
peso adecuada y por ende la recuperacién del paciente. No obstante en el pasado se han utilizado
parametros mas costosos como el factor de crecimiento similar a la insulina (IGF-1), en nuestro
medio no contamos con dicha medicion por lo cual se han realizado estudios basados en la
ganancia de peso post natal como marcador indirecto a dicho factor, debido a que no se encuentra

disponible en todas las unidades médicas. 3>36 3>,

Se entiende que el tamizaje previamente descrito por otros autores ha demostrado su utilidad al
asociar casos severos de ROP con la edad gestacional, peso en el nacimiento y ganancia de peso
diaria; no obstante, estos trabajos han sido publicados en paises desarrollados, por lo que en

nuestro medio se limita su acceso >%%7.

Por lo anterior, se pretende en la poblacion a estudiar que el tamizaje del incremento de peso sea
la caracteristica por la cual se solicitaran las valoraciones oftalmoldgicas, con especial atencién en
aquellos que no presenten una ganancia de peso adecuada; resaltando que el objetivo del
presente serd conocer el efecto de la ganancia de peso posnatal en las primeras 4 semanas sobre

la ROP como factor predictor en la poblacién de un hospital materno infantil.
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IX. OBIJETIVOS.

a. Objetivo general.

v" Conocer el efecto de la ganancia de peso posnatal en las primeras 4 semanas sobre la ROP

como factor protector en recién nacidos prematuros del Hospital de la Mujer.

b. Objetivos especificos.

v" Describir las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de los pacientes prematuros en
relacion con ROP, tomando en cuenta el sexo, las semanas de edad gestacional, peso al

nacimiento y el peso promedio a las 4 semanas de edad post concepcional.

v" Analizar el valor predictivo positivo (VPP) y negativo (VPN) del incremento de peso
postnatal como método de tamizaje para ROP comparado con diagndstico de certeza
oftalmolégico a través de la determinacién de la especificidad y sensibilidad en la

poblacién evaluada.
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X. HIPOTESIS.

a. De trabajo:

La ganancia de peso en las primeras 4 semanas de <13 g/dia posnatal influira de forma significativa
en el desarrollo de la ROP y una ganancia de peso postnatal =14 g/dia fungird como un factor

protector en la poblacién de un hospital materno infantil

b. Nula:

La ganancia de peso en las primeras 4 semanas de <13 g/dia posnatal NO influird de forma
significativa en el desarrollo de la ROP y una ganancia de peso postnatal >14 g/dia sera un factor

protector en la poblacién de un hospital materno infantil

XI. MATERIAL Y METODO.

a. Tipo de estudio
Estudio transversal, retrospectivo y observacional; analitico y comparativo.

b. Poblacion
Pacientes recién nacidos en el Hospital de la Mujer menores de 40 dias de vida, con peso al nacer
<1500 g y una edad gestacional menor de 34 semanas, los cuales hayan estado hospitalizados por
lo menos 40 dias tras el nacimiento, en el drea de neonatologia. Que al menos durante su estancia
hayan tenido una valoracion por oftalmologia y que durante su estancia se haya monitorizado
diariamente el peso.
Lugar donde se realizara. Hospital de la Mujer de la Ciudad de México. Area de neonatologia.
Tiempo comprendido para la captacidén de expedientes: Periodo del 12 de enero del 2019 a 1o de
enero 2022.

Tamafio de la muestra. Por conveniencia.
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¢. Procedimiento para la monitorizacion de la ganancia de peso

La ganancia de peso en los recién nacidos prematuros se ha descrito que es adecuada cuando es
>14g/dia, por lo anterior, se identificaran los expedientes que cumplan con los criterios de
inclusion que a continuacidn se enlistan y posterior a ello se realizara el registro del peso diario
registrado en el expediente durante 40 dias. Posterior a ello se obtendra una media cuyo objetivo
es determinar si su ganancia fue adecuada o no para posteriormente compararlo con el grado de

ROP que se reporté en el expediente.

- Criterios de inclusion.

Expedientes de Pacientes:
e Con peso corporal menor de 1,500 g y edad gestacional (EG) de < 34 semanas.

e Atendidos por el drea de neonatologia durante 40 dias.

e Con al menos una valoracion por oftalmologia registrada en sus expedientes

® Que tengan registro de peso diario en un horario similar durante su estancia hospitalaria.
e Con diagndstico de hidrocefalia adquirida en cualquier momento de la hospitalizacion.

- Criterios de exclusion.

Expedientes de pacientes:
e Con peso corporal > 1,501 g y edad gestacional (EG) de = 35 semanas.

e Sin atencidn continua por el area de neonatologia durante 40 dias.
e Sin valoracion por oftalmologia registrada en sus expedientes

e Que no cuenten con registro de peso diario en un horario similar durante su estancia

hospitalaria.
e Sin reporte de hidrocefalia adquirida en cualquier momento de la hospitalizacidn.

- Criterios de eliminacion
Expedientes de pacientes:

e Con datos incompletos sobre peso post natal o edad gestacional.

e Con diagndstico de glaucoma congénito o catarata congénita.
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d. Operacionalizacion de Variables

VARIABLE DEFINICION DEFINICION ESCALA DE TIPOY
CONCEPTUAL OPERACIONAL MEDICION CATEGORIA DE
VARIABLE
EDAD GESTACIONAL Tiempo que Numero de Semanas de Cuantitativo
transcurre desde la semanas de gestacion por continuo
concepcion hasta gestacion Ballard o por
el nacimiento determinadas Capurro
segun las
caracteristicas
fisicas del recién
nacido por
médico pediatra
al nacimiento.
PESO AL Se refiere al peso Peso reportado Gramos (g) Cuantitativo
NACIMIENTO de un recién en la nota de continuo
nacido atencién al recién
inmediatamente nacido
después de su
nacimiento
PESO DIARIO Fuerza que genera Peso en gramos Gramos (g) Cuantitativa
la gravedad sobre del recién nacido Nominal
el cuerpo humano a primera hora
del dia reportado
por el servicio de
enfermeria.
HIDROCEFALIA Aumento anormal Incremento del SI/NO Cualitativa
ADQUIRIDA de la cantidad de liquido Nominal
liquido cefalorraquideo
cefalorraquideo en  del recién nacido
las cavidades del evaluado
cerebro mediante
exploracion fisica
o por algln
método de
imagen.
RETINOPATIA Trastorno vaso Enfermedad que Estadio | Cualitativa
proliferativo de la principalmente Estadio Il Nominal
retina que ocurre suele aparecer Estadio Ill
principalmente en  en recién nacidos Estadio IV
recién nacidos prematuros. Estadio V
prematuros Provoca el Enfermedad Plus
crecimiento de Enfermedad pre
vasos sanguineos plus
anormales en la
retina
SEXO Condicién Género al que Femenino Cualitativo
organica, pertenece el Masculino nominal
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masculina o paciente con dicotémico
femenina retinopatia
EDAD POSTNATAL Tiempo Edad en dias Dias Cuantitativa
transcurrido desde el discreta
después del nacimiento hasta
nacimiento. su valoracidén
PROMEDIO DEL Célculo de Peso de las 4 1- Si(>14g) Cualitativa
INCREMENTO DE incremento de semanas, menos nominal
2- No(<13¢g) o
PESO peso durante el el peso al dicotdmica
tiempo de estancia  nacimiento entre
hospitalaria. el nimero de
dias
ADMINISTRACION Tratamiento de Dispositivo 1. Cdmara Cualitativa
DE OXIGENO soporte vital, con atreves del cual cefalica nominal
el uso de se proporciona el politdmica
dispositivo oxigeno o A
artificial que suple requerido por el nasales
parcial o recién nacido. 3. CPAP nasal
totalmente la
ventilacién 4. Ventilacion
pulmonar mecanica.
espontanea,
facilitando asi el
intercambio
gaseoso y el
trabajo

respiratorio.

e. Recoleccion de datos

Previa aprobacion de los comités de investigacidn y de ética del Hospital de la Mujer, se realizara la
revision de la bitdcora de ingresos de enfermeria de los pacientes a la unidad de neonatologia de
los afios 2019 al 2022.

Se tomaran en cuenta para revisién de expediente clinico a aquellos pacientes que cumplan con los
criterios de inclusién.

Se identificaran y dividiran a los pacientes tomando en cuenta que se define una ganancia
adecuada de peso seran > 14g/dia y se calculara la ganancia ponderal de los pacientes los cuales se
clasificaran en dos grupos de acuerdo a la ganancia de peso previamente comentada.

Finalmente, se buscard en el sistema, la valoracién o valoraciones por oftalmologia, si el paciente

tenia mas de una valoracion, se tomard en cuenta el mayor grado de ROP que se haya descrito.
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Examenes oftalmoldgicos realizados y registrados en los expedientes: Se identificaran los
expedientes de los pacientes con factores de riesgo para ROP, a quienes se les debid solicitar
interconsulta por parte del servicio de oftalmologia. Dichos procedimientos y exdmenes fueron
realizados por el médico adscrito en turno, los cuales consistieron en oftalmoscopia indirecta
binocular después de la dilatacion pupilar con tropicamida, 0.5% y/o fenilefrina al 2.5%, usando
una lente de + 28 dioptrias y un blefaréstato. En la revision que se realizard se buscara el
diagndstico oftalmoldgico que previamente fue realizado y descrito por el oftalmdlogo adscrito
que revisod al recién nacido y lo estadifico de acuerdo con la Clasificacion Internacional de ROP
(etapas 1-5). El mismo oftalmélogo pediatrico con experiencia en ROP realizo todos los exdmenes
oftdlmicos.

Propuesta clinica como prueba prondstica:

Destaca que poco menos de 12 meses se realizd una actualizacidn a los criterios de ROP y se
agregd por el grupo de ICROP en su ultima actualizacién una subclasificacién en el estadio o etapa
5 con caracteristicas clinicas graves, la cual puede ocurrir en neonatos con pesos mayores a 1051g
y se puede observar mas alla de la retina posterior; lo cual genera secuelas con mayor frecuencia.
Su descripcion se limita a paises en vias de desarrollo donde no se contd con un diagndstico
oportuno.

Por lo anterior, la intencién del presente estudio es comprobar la aplicabilidad de la ganancia de
peso postnatal para la ROP en poblacidn mexicana y su papel como prueba pronostica en el

hospital de la mujer en prematuros recién nacidos.

Se vaciaran los datos obtenidos en el expediente en la hoja de recoleccidon disefiada para el

estudio. (ANEXO 1).

f. Disefio estadistico

Las variables cualitativas se presentaran en nimero de casos y porcentajes absolutos, por su parte
en lo que respecta a las variables cuantitativas se mostraran en medias y desviacién estandar.

Para el analisis inferencia se tomara en cuenta su realizacién en el programa SPSS 21.0 (IBM). Para
ello se realizarda una prueba de normalidad llamada Shapiro Wilks. Una vez establecida la
normaldiad o no normalidad de los datos se realizara el andlisis inferencial, con pruebas de validez

(sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y negativo) con una Curva de ROC al comparar
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los pacientes con ganancia de peso = 14 g vs < 13 g con el diagndstico del médico oftalmdlogo, el
cual se considerard como el estandar de oro. Asi mismo, se compararan los datos cualitativos con
Chi? y los datos cuantitativos independientes con T-Student. Se considerard un valor de p< 0.05
como significativo.

El analisis para la determinacidn, del factor protector sobre la ganancia de peso, se realizara a
través de una asociacién por una Chi2 con bondad de ajuste, donde se dividira, a la poblacién de
acuerdo al grado de ROP y se clasificaran de acuerdo al grupo de ganancia de peso >14 gr vs <13 g.

un resultado con una P <0.05 sera considerado como significativo.

g. Consideraciones éticas y bioéticas

El presente estudio de acuerdo al reglamento de la ley general de salud para la investigacién en
humanos 012-2012 vigente en nuestro pais; considera al presente proyecto como riesgo minimo al
no contar con interaccién directa con el paciente que exponga al mismo a alguna maniobra que
ponga en riesgo la integridad, por consiguiente, no requiere consentimiento informado ya que se

trabajard en la revision de expedientes.

El proyecto previamente serd evaluado por el comité de ética local del Hospital de la Mujer de la

Ciudad de México.

h. Recursos financieros

No requiere ningun financiamiento interno
- Recursos materiales
o Laptop con programa estadistico SPSS Vo 21
o Impresora

o Insumos de papeleria

i.  Recursos humanos

v Investigador principal: Dra. Blanca Vianey Vélez Rangel

v" Asesores Clinicos Del Proyecto:
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o Med. Esp. Sub Aurora Casarrubias Betancourt, Medico Neonatdlogo

o Dra. Judith Espinoza Navarro

v" Asesora Metodoldgica: M. C. Dra. Neydi Osnaya Romero
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Xil. RESULTADOS

El presente estudio incluyd 94 neonatos con posibles datos de ROP, mismo que se les realizd se-
guimiento de peso diario, evaluaciones por el servicio de oftalmologia neonatal. A la poblacidn se
le administraron medidas terapéuticas y profilacticas para la resoluciéon de casos de ROP, tales

como nutricion parenteral, nutricion enteral, entre otras.

En relacion al sexo, destacd una similitud en la incidencia, 51.1% (48) hombres vs 48.9% (46) de

mujeres (figura 1).

Bl 51.10% Hombres
1 48.90% Mujeres

O00000000O0

Figura 1: analisis descriptivo de la poblacién de acuerdo al sexo. Los datos se presentan en porcen-
tajes absolutos.

En cuanto a las variables cuantitativas destacd que la edad gestacional promedio fue de 30.29 *
2.35 semanas, con peso al nacer de 1,156.60 + 244.40 g y talla de 36.95 + 3.13 cm. Los dias de
estancia hospitalaria presentd un valor de 59.72 + 22.09, en relacidn a las medidas de apoyo venti-
latorio se presentd gran variabilidad en cuanto a los dias de empleo en los pacientes, ventilador 20
(1 —91), CPAP 7 (1 — 28) y puntas nasales 10 (1 — 23). En cuanto a al empleo de medidas terapéu-
ticas en nutricion cuantificadas por dias, mostré que la dieta enteral mostré un valor de 55.93 +

20.40, nutricion parenteral 11 (0 — 70) y ayuno 7 (0-7) (tabla 1).
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Tabla 1: datos cuantitativos de la poblacién al momento de nacer y su evolucion

Variable Unidad Variable Unidad
Semanas de gesta- 30.29+2.35 Peso al nacer (g) 1,156.60+244.40 ¢g
cion
Talla (cm) 36.95+3.13 cm Estancia hospitalaria 59.72 + 22.09
(Dias)
Uso de ventilador 20(1-91) CPAP (Dias) 7 (1-28)
(Dias)
Puntas nasales (Dias) 10 (1-23) Dieta enteral (Dias) 55.93 + 20.40
Nutricién parenteral 11 (0-70) Ayuno (Dias) 7(0-7)
(Dias)

Los datos se presentan en medias y desviacidon estandar para las variables con distribucidon normal.
En tanto, las variables con distribucion anormal se presentan en mediana y rango. Cm: centime-
tros, g: Gramos, CPAP: sistema de presion positiva.

En cuanto a la monitorizacion del peso durante la estancia hospitalaria en los 94 neonatos se pre-
sentod la siguiente evolucién al nacer 1,156.60 + 244.40 g, 10 dias 1,106.87 + 237.48 g, peso a los
19 dias 1301.70 + 285.33 g, peso dia 20 1311.28 + 281.43 g, peso dia 29 1510.53 + 356.25, peso dia
301510.30 £ 306.61 g, peso dia 39 1649.04 + 323.61 g (figura 2).

2500+

1,510.53 £356.25 g 1,649.04 £323.61¢g

2000+
1301.70 £ 285.33 ¢

1,156.60 £244.40 g
1500

Peso (g)

1000+

131128 £281.43 g 1,510.30 + 306.61 g

1,106.87 £+ 237.48 ¢
500+

Tiempo de evlauacioén

Figura 2: evolucidn de la poblacidn de acuerdo a la ganancia de peso. Los datos se expresan en
medias y desviacidn estandar; la grafica de cajas se expresa con intervalos de confianza a 95%. g:
gramos.

Por otro lado, se analizaron a las comorbilidades de las madres de los neonatos donde destacd
que 8.5% (8), presentd diabetes gestacional, 23.4% (22) contaban con un diagnéstico previo de
hipertension arterial sistémica, 17.0% (16) presentd preeclampsia, 6.4% (6) con corioamnionitis y

10.6% (10) ruptura de membranas (figura 3).
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Porcentaje de sujetos
de estudio

Figura 3: Analisis descriptivo de acuerdo a la incidencia en la mujer gestante. Los datos se expre-
san en numero de casos y porcentaje. HAS: hipertensién arterial sistémica, DM: diabetes.

Por su parte la poblacién presentdé una incidencia de ROP de 44.68 % (42) casos al momento de su
evaluacidn por oftalmologia, en distintos grados. Destacé que de acuerdo a los estadios ROP | pre-
sentd 31.9% (30), ROP 11 6.4% (6) y ROP Il 3.19% (3) (Figura 4); el resto de los pacientes presenta-

ron diversidad de diagndstico tales como vascularizacién inmadura.

40+ n=30
31.9%

Porcentaje de sujetos
de estudio

Figura 4: analisis descriptivo de la poblacién de acuerdo al estadio de Retinopatia del prematuro.
Los datos se presentan en porcentajes absolutos.
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Al realizar el andlisis de acuerdo a los cambios vasculares de la retina afectada por ROP, destaco

que la mayoria 31.3% (30) fueron plus y 9.57% (9) no plus (figura 5).

40+

Porcentaje de sujetos
de estudio

n=30

&
Q\o

Figura 5: andlisis descriptivo de la poblacion de acuerdo al estadio de Retinopatia del prematuro.
Los datos se presentan en porcentajes absolutos.

En un subandlisis destacd que 3 pacientes presentaron ROP agresiva vs 39 que presentaron ROP

sin datos de agresividad (Figura 6).
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Figura 6: andlisis descriptivo de la poblacién de acuerdo a la agresividad de la Retinopatia del pre-

maturo. Los datos se presentan en porcentajes absolutos
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Dentro del sub andlisis, 3 pacientes presentaron ROP tipo | 0 agresivo que requirieron tratamiento,
mientras 1 paciente de ellos presento ROP tipo Il. Especificamente, El 75% (3) de estos pacientes
presentaron afectaciones en zona 1 vs 25% (1) en zona 2. En cuanto al estadio de la enfermedad el
50% (2) presentaron estadio 3 y el 50% (2) restante 1. Por su parte el 75% (3) de ellos recibieron

tratamiento con inyeccién intravitrea con anti-angiogénico (tabla2).

Tabla 2: Presentacion de casos y diagndsticos de pacientes con tratamientos

Paciente 1 Paciente 2 Paciente 3 Paciente 4

Dx: ROP agresiva Dx: ROP agresiva es- Dx: ROP tipo Il, esta- Dx: ROP tipo Il, evolu-
estadio 1, zona |, tadio 3, zona I, en- dio 3, zona Il. Enfer- ciond a tipo I. Estadio

enfermedad PLUS. fermedad Pre-Plus. medad no PLUS. En 1, zona |. Enfermedad
. . i . . . regresion. no PLUS.
Tx: inyeccion intravi- Tx: inyeccidén intravi-
trea con anti- trea con anti- Sin tratamiento Tx: inyeccién intravi-
angiogénico angiogenico trea con antiangiogé-
nico

Dx: diagndstico, Tx: tratamiento, ROP: Retinopatia del prematuro

Al margen en el andlisis de datos clinicos de la poblacién, se decidié obtener los intervalos de con-
fianza para los datos clinicos como ganancia de peso diaria, peso al nacer, edad gestacional y dias
de estancia hospitalaria de acuerdo al tipo o diagndstico de ROP con el fin de conocer su predispo-

sicién por parte de los 4 pacientes con enfermedad agresiva (tabla 3).

Tabla 3: Analisis del intervalo de confianza para cada uno de los tipos de ROP detectados

Variable ROP agresiva ROP 1 ROP 2 ROP 3
Ganancia dia (g) 11.23 12.89 13.53 -6.95
(4.96 — 17.50) (10.58 - 15.19) (12.28 - 14.78) (-44.52 - 30.62)
Ganancia de 233.33 127.88 133.33 133
peso total (g) (146.12 —320.55) (90.29-165.47) (29.94-236.73) (43.83-222.17)
Dias de estancia 58.33 63.44 61.66 64.4
hospitalaria (33-83) (55-71) (30-92) (26 —102)
Peso al nacer (g) 1336.66 1089.20 1273 1114
(1106.30 - (1001.27 - (1015.53 - (803.39 —
1567.03) 1177.13) 1531.13) 1424.61)

Analisis de acuerdo a la distribucidon de variables predictivas relacionadas con ROP. Los datos se
presentan de acuerdo al intervalo de confianza 95% para cada una de las poblaciones con respecto
a su diagndstico. g: gramos.

38



Por su parte la reduccidn de estudios en la poblacion fue de un 14.28% (6) vs aquellos pacientes

que durante el intervalo de seguimiento continuaron en observacién 85.72% (36) (figura 7).
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Figura 7: Andlisis descriptivo de acuerdo a los datos en relacién a la reduccién de estudios en la
poblacién. Los datos se presentan en nimero de casos y porcentajes.

En cuanto los procedimientos de rescate cardiovascular, destacé que solamente 2.1% (2) pacien-

tes no requirieron algun tipo de reanimacién, mientras que las maniobras avanzadas fueron em-

pleadas en 63.8% (60), seguido de maniobras basicas 31.9% (30) (figura 8).
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Figura 8: Andlisis descriptivo de acuerdo a los datos presentados de reanimacion en la poblacion.
Los datos se presentan en nimero de casos y porcentajes.
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Para aceptar la hipétesis nula o alterna del presente, se procedié a realizar un analisis de ganancia
de peso a lo largo de la estancia hospitalaria, con cortes especificos al dia 10, 19, 20, 29, 30 y 39;
como primer paso. Especificamente, los datos de ganancias de peso fueron muy similares entre
grupos ROP vs no ROP, sélo en el intervalo comprendido del dia 20 al 29 los neonatos con ROP
mostraron una ganancia superior con una p: 0.019. Por el resto de datos se comporté de manera

independiente (figura 9).
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Figura 9: Analisis comparativo de acuerdo al intervalo de tiempo analizado en relacidn a la ganan-
cia de peso. Los datos se presentan en médias y desviacidn estandar. Se realizdé una prueba de T-
Student y se considerd un resultado de p< 0.05 como significativo.

Continuando bajo este concepto se calculd la ganancia de peso diaria por parte de los neonatos y
si presentaban una ganancia 2 14 g dia, en el grupo de ROP mostraron 10.38 + 12.41 g, mientras

que el grupo sin ROP presentd una media de 10.94 + 4.89, que mostrd una p: 0.785 (figura 10).
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Figura 10: Analisis comparativo de acuerdo a la ganancia de peso diaria. Los datos se presentan en
médias y desviacion estdndar. Se realizd una prueba de T-Student y se consideré un resultado de
p< 0.05 como significativo.

Para terminar de contestar el objetivo principal se realizé un subanalisis ganancia de peso sélo en
los pacientes que presentaban ROP al inicio del estudio y como esto se modificd, dado que el
12.7% (12) de la poblacion total tuvo una regresién espontanea, de forma satisfactoria el diagnos-
tico. Donde el grupo positivo a ROP posterior al seguimiento mostré una ganancia de peso 9.53 +

14.45 vs sin ROP 12.50 + 4.06 con una p: 0.276 (figura 11).
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Figura 11: Analisis comparativo de acuerdo a la ganancia de peso diaria entre la poblacidon que
logro resolver ROP vs aquellos que no. Los datos se presentan en médias y desviacidn estandar. Se
realizd una prueba de T-Student y se considerd un resultado de p< 0.05 como significativo.
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Bajo los mismos lineamientos, se decidié comparar el resto de las variables cuantitativas en dichos
grupos a fin de conocer si su aumento o disminucién predisponia a los pacientes para la resoluciéon
de la ROP o no. Destaco que solamente la edad gestacional, dias de nutricidn parenteral y peso al
nacer, alcanzaron una significancia estadistica (p< 0.05), mientras que el apoyo ventilatorio como
CPAP y el empleo de ventilador no presentaron significancia estadistica con el desenlace que tomé

la ROP (Tabla 2).

ROP Media Desviacion P
estandar
Edad gestacional Si 29.367 2.13 0.004
No 31.833 2.20
DEIH Si 66.00 20.02 0.185
No 54.00 27.17
Dias con ventilador Si 25.00 27.24 0.127
No 11.20 7.28
Dias CPAP Si 7.93 7.12 0.105
No 4.00 3.77
Dias con puntas nasales Si 11.87 5.58 0.961
No 12.00 8.62
Dias con dieta enteral Si 62.13 17.24 0.103
No 50.83 25.36
Dias con NPT Si 11.77 12.73 0.046
No 5.75 4.16
Peso al nacer Si 1,096 214.401 0.019
No 1,296.67 234.45

Tabla 4: andlisis comparativo de las variables clinicas en relacion al grupo que terminé con ROP vs
aquellos que no. Los datos se presentan en media y desviacién estandar. DEIH: dias de estancia
hospitalaria. CPAP: sistema de presidn positiva, NPT: nutricion parenteral total. Se realizé una T-
Studet y se considerd un resultado de P<0.05 como significativo.

Finalmente, se decidio realizar un analisis de especificidad y sensibilidad, con el objetivo de descri-
bir el punto de corte en la poblacion para el desarrollo de ROP, destacé que presentd un area bajo
la curva 0.587 y no fue significativo dicho analisis. Sin embargo, en la poblacién un valor de ganan-

cia diaria de 4.6g presentd una sensibilidad de 81.0% y una especificidad del 87.0% (figura 12).
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Figura 12: andlisis de especificidad y sensibilidad para el valor de corte respecto a ROP en la pobla-
ciéon. Se realizé una curva de ROC con una prueba de long rang con el objetivo de establecer la

especificidad y sensibilidad en la poblacidn. Se considerd significativo un p < 0.05.
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Xlll.  DISCUSION

El diagndstico de ROP en el prematuro es una de las principales causas de ceguera en edades pos-
teriores. Dicho diagndstico inclusive se ha asociado con 14% de los casos de ceguera. No obstante,
el problema no termina ahi, puesto que al revisar en la literatura el problema de ROP parece con-
tar con un impacto econdmico significativo, por lo que las estrategias empleadas durante la evolu-

cion de los neonatos es clave para su desenlace !

Hasta ahora el tamizaje descrito en la literatura ha demostrado ser de utilidad al tratar de
asociar los estadios de ROP con la edad gestacional, peso en el nacimiento y ganancia de peso
diaria >%%’. En el presente andlisis se incluyeron 94 infantes con factores de riesgo para el
desarrollo de ROP, destacd que se presentaron ROP |, Il y lll; en 38 y 4 mds con datos de severidad
de los 94 infantes. Al tratar de relacionar con los datos sefialados anteriormente destacé que la
edad gestacional fue menor en los pacientes con algun estadio de ROP (p:0.004) y el peso del

recién nacido (p:0.019) mostraron una relacion significativa.

En concordancia con el peso en el nacimiento se localizd un metaandlisis realizado en
hospitales de Estados Unidos de América. Binenbaum y cols. analizaron 7483 pacientes donde la
media fue de 1,099 g, con de edad gestacional media de 28 semanas (22 — 35) y proporcion
mayoritaria de hombres (52.2%) vs mujeres (47.8%) . Dichos datos presentan un ligero grado de
similitud a los presentados en la poblacidon del hospital de la mujer, puesto que el peso mostré

1,156 g, edad gestacional media de 30 (28 — 35) y 51.10% de la poblacién eran hombres.

En el mismo estudio publicado por Binenbaum y cols, establecieron condiciones muy similares
al presente puesto que evaluaron a su poblacidn en los mismos intervalos de 10 a 19, 20a 29y 30
a 39. Y con ello sefialaron que las ganancias de peso menores a 120 g, 180 g y 170 durante esos
periodos predecian hasta en un 100% el desarrollo de algun estadio de ROP. Contrario a ello, en la
poblacién se mostraron ganancias de peso mayores en dichos intervalos y no mostré una
diferencia significativa ya sea mayor o menor la poblacidon con ROP vs aquellos que no tenia ROP,
por lo que la poblacién mexicana analizada difiere de lo sefialado por Binenbaum y cols®.

Lo anterior podria ser reflejo de la atencion médico nutricional que recibieron los pacientes,
dado que presentaron un incremento de peso significativamente mayor los pacientes con ROP vs

aquellos que resolvieron durante los dias 20 a 29. Sin embargo, no se debe descartar el papel
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clinico que representd en los pacientes que remitieron ROP dado que mostraban mayor edad
gestacional y peso al nacer; estadisticamente significativos, por lo que podria ser un factor de
confusidn tomar en cuenta esa aceleracion en el desarrollo. Dichos datos fueron corroborados por
Acevedo-Olguin en la misma Ciudad de México, en pacientes con edad gestacional adecuada y un
peso menor o adecuado para la edad; donde sefialaron una desaceleracion en la ganancia durante
la semana uno y su recuperacidon en la semana 2 a 6, pero, igualmente una desaceleracion
posterior a la semana 7. Estos datos podrian asemejarse a los mostrados en la poblacién, no
obstante, no corresponden los tiempos, por lo que podria ser efecto de la prematurez o el estado
comprometido severo que presentaban por sus condiciones clinicas vs la poblacion analizada por

Acevedo-Olguin y cols.

En condiciones distintas a las expuestas por Binenbaum y cols, pero, posiblemente no muy
alejadas de la poblacion del hospital de la mujer, se localizé un analisis publicado por Milad Azami
y cols. en Irdn, con 18,000 pacientes en una recopilacién de 42 estudios, donde senala que la
incidencia de ROP fue de 23.5% con una incidencia mayor de ROP I1*, dato que difiere del presente
estudio puesto que se encontrd en estos pacientes una incidencia de 44.68% con una mayor
incidencia de ROP I. Sin embargo, al igual que Binenbaum y cols. Concuerdan en algunos factores
de riesgo y sefialan que los principales factores de riesgo para ROP son la edad gestacional, peso al
nacer, dificultad respiratoria y hemorragia ventricular intraventricular. De estos el presente se
puede asumir que los factores de riesgo replicados en la poblacién fueron peso bajo al nacer, edad
gestacional y el presente diverge con Milad Azami y cols. en cuanto a las complicaciones maternas
sefialaron que los estados hipertensivos disminuyeron la incidencia del problema y en la poblacién

n=14 (14.9%) de las pacientes con HAS dieron a luz a un neonato con ROP (p: 0.036).

En cuanto al rol que juegan los estados hipertensivos en otras publicaciones que no se asocian
con ROP, estd claro que el crecimiento intrauterino se ve afectado. Especificamente TingTing Zhu y
Cols. Realiz6 un metaanalisis donde asociaron ROP con estados hipertensivos donde para su
analisis incluyeron 5388 casos de ROP y tampoco lograron asociar estos cambios hemodinamicos
con ROP*, Por lo anterior y al margen de los datos aqui mostrados podriamos asumir que se
deben continuar con la colaboracién entre los servicios de obstétrica y neonatologia en el hospital
de la mujer con el objetivo de enfocar los esfuerzos a incrementar la poblacién y conocer si tiene o

no relacion los estados hipertensivos en el hospital sede del estudio.
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Entre otro de los factores que se reconoce como parte de la atencion médica para neonatos con
ROP se encuentran las medidas nutricionales como nutricidn enteral y parenteral total o parcial. En
el presente, al igual que lo sefalado por Jennifer L Fang y cols. Sefialaron que la nutricién parente-
ral reduce el riesgo de mortalidad (RR 0.58, 95% Cl, 0.45-0.74)*. Cabe destacar que en el presente
estudio los neonatos con ROP tuvieron mayor cantidad de dias la NPT, por lo que se atendid de
acuerdo a lo seilalado en la literatura. Sin embargo, por el corto nimero de pacientes no se logré

estimar si esto se relaciona o no con la mortalidad de los pacientes.

Por lo anterior, se puede comentar que los factores asociados a un estado crénico o posterior a los

39 dias de ROP en la poblacién fueron:

- Bajo peso al nacer

- Menor edad gestacional

Mayor requerimiento de NPT

Datos que concuerdan con lo expuesto anteriormente por autores como Jenifer L Fang, TingTing
Zhang, Sam Athikarisamy y Binenbaum con andlisis epidemioldgicos. Y existen otros a corroborar o
desmentir como el uso de CPAP y camara cefdlica que en el presente mostré una tendencia esta-

distica3®40-2,

Destacd que en este andlisis se acepta la hipdtesis nula que establece que la ganancia de peso es
independiente al diagndstico de ROP durante la estancia hospitalaria, puesto que a pesar de mos-
trar un menor valor en la ganancia de peso de los infantes con ROP vs los que lograron resolver no
alcanzo valores significativos con medias de 9.53 £ 14.45 vs sin ROP 12.50 + 4.06 con una p: 0.276.
Por lo anterior se recomienda continuar con los esfuerzos para la monitorizacion de ROP en la
poblacién, puesto que el presente estudio podria componer la adecuaciéon para el disefio de nue-

vos parametros en la poblacién mexicana.

Finalmente, se debe reconocer que este estudio puede presentar algunas limitantes lo cual implica
que los resultados mostrados sélo aplican en la poblacion del Hospital de la Mujer en Ciudad de
México. Sin embargo, presentd algunas fortalezas como la propia iniciativa para el registro de ROP
rubro en el cual el hospital no contaba con antecedentes que magnificaran el problema. No obs-
tante, para posteriores analisis sugerimos incrementar el nUmero de pacientes a través de una

alianza o programa para la deteccién y tratamiento de ROP en clinicas que se edifiquen dentro de
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hospitales de secretaria de salud de la Ciudad de México, donde se evallen las distintas terapias o
intervenciones propuestas en la literatura internacional. Dicho problema limité los analisis de es-
pecificidad y sensibilidad con el objetivo de conocer el valor negativo para persistencia de ROP o su

solucién.
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XIV.  CONCLUSIONES

La poblacién con ROP no mostré valores menores estadisticamente significativos en relacién
a sus pares que remitieron el diagnéstico de ROP. La ganancia de peso fue de 9.53 + 14.45
vs sin ROP 12.50 + 4.06 con una p: 0.276. al no presentar diferencias estadisticamente
significativas, el peso no fue un factor protector estadisticamente significativo en la

poblacion.

Los pacientes con ROP mostraron valores menores estadisticamente significativos en
relacién al Peso al nacer, semanas de gestacion y como parte de las complicaciones

maternas los estados hipertensivos se asociaron con el desarrollo de ROP.

Los pacientes con remisién de ROP mostraron menores requerimientos de NPT, Ventilador,
CPAP vy dias de estancia hospitalaria. Sin embargo, los resultados no fueron

estadisticamente significativos.

La ganancia de peso por intervalos de 10 a 19, 20 a 29 y 30 a 39 dias; sélo mostro
significancia estadistica de 20 a 29 dias de forma controversial al mostrar mayores

incrementos en los neonatos con ROP. Los datos divergen de los mostrados en la literatura.
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XVI.  ANEXOS

ANEXO 1. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Nombre
Sexo

Diagnostico(s) de ingreso

Diagnostico(s) de egreso

Peso al nacimiento
Via de nacimiento
Reanimacidn necnatal

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS
DATOS DEL PACIENTE
[n]
Edad Gestacional
Fecha de ingreso

Fecha de nacimiento

Fecha de egreso

Malformaciones detectadas

Edad materna
Estado de origen
Escolaridad

Inicio de control prenatal

Tamizaje ITS:

Diabetes gestacional:
Infecciones (especifique)
Otros (especifigue)
Coricamnioitis:

Neurclogicoe:
Crisis convulsivas
USG tf (fecha/hallazgo)
Hemodindmico
Tiempo
Ventilatorio

PIF maxima

Fid2

CPAP

Fid2

Camara cefalica
FiQ2

Puntas nazales
Fig2

Saturacidn
Gastrometabolico

Hematoinfeccioso

Dia

Pesocdia 10y dia 19
Pesocdia 20y pesodia 29
Pesodia 30y pesodia 39

Dia de valoracian
Diagneéstico 1
Dia de valeracion
Ciagnastico 2

Dia de valeracion
Ciagnastico 3
Otros

VIGILANCIA DE LA VALORACION OFTALMOLOGICA

Medico Tratamiento
Cual

Médico Tratamiento
Cual

Médico Tratamiento
Cual

DATOS DE NACIMIENTO
Talla al nacimiento Apgar
Gasometria de corddn umbilical
DATOS DE LA MADRE
Numero de Gesta A P_ C_
Municipio de origen Estado de salud
Ocupacidn Nivel Socioeconomico
1_ 2 3 No Consultas Vacuna: Td___ Influenza ___
VORL__ WIH__ Otros: No. USG (hallazgos)
Enfermedad hipertensiva
CONDICIONES DE HOSPITALIZACION
Sedacicn Analgesia
Tratamiento
HIDRGCEFALLA
Soporte cardiovascular 5l NO__ Cual?
Uspde esteroide a dosisde choque 51 NO__
10T Inicio Termino
PEEF maxima
maxima promedic
Inicio Termino
maxima promedio
Inicio Termino
maxima promedic
Inicio Termino
maxima promedio
maxima promedio
Enteral Inicio Termino
Parenteral | Inicio Termino
Ayuno Inicio Termino
Antibioticos Inicio Termino
Especifiqgue ezguemas
VIGILANCIA DIARIA DE PESO
Pezo 1 Peso 2
1200 1400 200 GRUPDA
1410 1525 1758 GRUPC B
1590 1700 113 GRUPGCLC
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