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I. RESUMEN

OBJETIVO. Identificar la frecuencia estrabismo en pacientes prematuros con y sin
retinopatia del prematuro.

MATERIAL Y METODOS. Estudio Cohortes, prospectivo y longitudinal con
seguimiento a 12 meses. Se establecieron dos grupos. En el grupo nimero 1 se
incluyeron 18 pacientes prematuros con retinopatia del prematuros en cualquier
estadio, en el grupo nimero 2 con 19 pacientes prematuros sin retinopatia del
prematuro.

RESULTADOS. Se encontré una incidencia de 27.77% de estrabismo en el grupo
numero 1 vs 0% en el grupo namero 2 (p <0.001). En todos los casos de estrabismo se
encontr6 endotropia con caracteristicas congénitas. Asi como una tendencia hacia la
miopizaciéon mayor en el grupo nimero 1 vs el nimero 2 (p<0.001).

CONCLUSIONES. Los pacientes prematuros y, en especial los que cursan con
retinopatia del prematuro asociada, tienen un mayor riesgo de presentar estrabismo y

cambios refractivos importantes durante el desarrollo visual.

PALABRAS CLAVE. Prematuros. Retinopatia del prematuro. Estrabismo. Cambios

refractivos.



II. ABSTRACT

OBJECTIVE. To identify the frequency of strabismus in premature patients with and
without retinopathy of prematurity.

MATERIAL AND METHODS. Cohort, prospective and longitudinal study with 12-
month follow-up. Two groups were established. In group number 1, 18 premature
patients with retinopathy of prematurity were included and in group number 2, 19
premature patients without retinopathy of prematurity were included. The presence or
absence of strabismus was established and refractive changes were documented in 4
visits. Basal, 3 months, 6 months and 12 months.

RESULTS. An incidence of 27.77% of strabismus was found in group number 1 vs 0%
in group number 2 (p <0.001). In all cases of strabismus, esotropia with congenital
characteristics was found. As well as refractive changes with a tendency towards
greater myopization in group number 1 vs number 2 (p<0.001).

CONCLUSIONS. Premature patients, especially those with associated retinopathy of
prematurity, have a higher risk of presenting strabismus and important refractive

changes during visual development.

KEYWORDS. Premature. Retinopathy of prematurity. Strabismus. Refractive changes.



III. INTRODUCCION

La retinopatia del prematuro es una condicion oftalmolédgica con alto impacto
social, con repercusiones en la forma de interactuar con las personas, las cosas y el

mundo de quién la padece. (1)

Es por ello indispensable tener mejores datos epidemioldgicos en México, esto
abre un mejor panorama y nos brinda mayor informaciéon de los lineamientos
necesarios a implementar para prevenir una mayor comorbilidad y discapacidad visual

en este tipo de pacientes.

La retinopatia del prematuro conlleva mayor presentacién de alteraciones
oftalmolégicas. El estrabismo principalmente puede condicionar ceguera o deficiencia
visual, es por lo que un seguimiento estrecho de estos pacientes durante los primeros

afios de vida es de vital importancia. (2,8)

Actualmente se esta realizando un cambio en el manejo de estos pacientes, la
disponibilidad de medicamentos intravitreos y mejorias en los sistemas de cirugia han

cambiado los paradigmas previos. (2,3)

La adecuada valoracion de pacientes en riesgo de padecer estos problemas, asi
como establecer politicas de salud publica adecuadas para el pronto diagndstico y

tratamiento son de importancia global. (3)



IV. ANTECEDENTES

La organizacion mundial de la salud (OMS) menciona que en 2020 hubo al
menos 14 millones de nacimientos menores de 37 semanas de gestacion o <259 dias
después de la fecha del ultimo periodo menstrual, es decir prematuros. Esto significa
aproximadamente 1 de cada 10 nacimientos en todo el mundo (1). Muchos de ellos
moriran y los que sobreviven tienen alto riesgo de tener alguna discapacidad, en

particular cognitivas y sensoriales, en especial visuales. (4,5)

Los datos de la OMS refieren que, en los 184 paises, la tasa de nacimientos
prematuros oscila entre el 5% y el 18% de los recién nacidos, de acuerdo a la regién del
mundo en dénde los datos son obtenidos, siendo la menor incidencia en el norte de
Europa y mayor en Africa subsahariana (4,7). Las tasas de nacimientos prematuros
estdn aumentando por dos vias, la primera en paises de alto poder socioeconémico, en
donde los avances tecnoldgicos permiten la sobrevida de pacientes con menor peso y
menos semanas de gestacion, la segunda en paises con bajo poder socioeconémico en
donde el acceso a salud basica es limitado, en especial durante embarazos no planeados
y a edades mas tempranas. Es necesario crear énfasis en la importancia de la salud
publica para poder dar una adecuada vigilancia a esta situacion, en especial porque
conlleva un riesgo de discapacidad intelectual, fisica, problemas auditivos y visuales.

(8,9)

En los paises de escasos recursos la mayoria de pacientes nacidos antes de las
32 semanas de gestacion fallecen, en los paises de ingreso medio estos pacientes
sobreviviran, pero causaran mayor gasto en salud por discapacidad y en paises de

ingresos altos la mayor parte de la poblacidn viviran sin comorbilidades (4,5)

En cuanto nuestro pais, datos del INEGI refieren que en el afio 2021 hubo 1,

912,178 nacimientos, con un aumento del 17.4 % respecto a datos del 2020. En México



mas de la mitad de las madres cumplia una edad entre 20 a 29 afios (51.4 %). Las
entidades federativas con mayores tasas de nacimientos por cada 1,000 mujeres en
edad reproductiva fueron Chiapas, con 99.8 y Guerrero, con 72.5. Existe una asociacion
de estas entidades federativas en cuanto a menor acceso a salud y mayores tasas de
pobreza ademas de continuar siendo los principales estados con madres registradas

entre 10 y 17 afios de edad. (7,8)

Datos del Instituto Nacional de Perinatologia reporta una incidencia de 19.7%
de recién nacidos prematuros, mientras que el Instituto Mexicano del Seguro Social
(IMSS) describe incidencias que varian desde el 2.8% hasta el 16.6%. (6) En México
nacen mas de 120 mil prematuros moderados al afio (menores de 34 SDG)
identificAndose como causa de mortalidad neonatal en un 28.8%; Esto es algo
alarmante puesto que es un pardmetro de desarrollo global, ademas se reportan otras
causas preocupantes, aunque con menor incidencia, tales como defectos al nacimiento

(22.1%), infecciones (19.5%), hipoxia y asfixia (11%). (8,9,10).

De acuerdo a la OMS la mejor estrategia para hacer frente a este problema inicia
en un embarazo saludable. Y son altamente reconocidas las directrices establecidas
para intervenciones clave en evitar el aumento de incidencia de partos prematuros. (4,

14,16)

Ademas de la mortalidad como se ejemplifica con los datos anteriores existen
grandes comorbilidades producto del nacimiento pretérmino. Las alteraciones visuales
constituyen una de las principales alteraciones que podemos encontrar en este tipo de
poblacion. (1) Destaca de manera importante la retinopatia del prematuro la cudl es
una enfermedad neurovasoproliferativa de la retina inmadura posnatal,

incompletamente vascularizada que afecta a bebés prematuros, en especial a aquellos

9



con peso <1,500 g y/o <32 semanas de gestacion (SDG) de acuerdo la definicion
establecida por el Grupo ROP en México y la Sociedad Panamericana de Retinopatia del
prematuro (SPROP), en déonde podemos ejemplificar que el 50% de los 50,000 nifios
ciegos registrados a nivel mundial por esta enfermedad estan en América latina. (11,

19)

La retinopatia del prematuro se desarrolla basicamente a través de una retina
inmadura, la cual es secundaria al proceso fisiolégico y anatémico que conlleva la
vascularizacién normal de la retina. Los vasos retinianos proveen de un soporte
metabolico a la retina interna. Esta vascularizacién inicia a entre la semana 12 y 16 en
el periodo intrauterino y termina aproximadamente a las 40 semanas de gestacion,
siendo la periferia nasal vascularizada hacia la semana 36 y la temporal hacia la semana
40 respectivamente. Por ende, el nacimiento prematuro condiciona un desarrollo

vascular incompleto de la vasculatura retiniana. (20,21)

Estan descritas dos fases principales en el desarrollo de esta enfermedad, la fase
1 en la que al nacimiento en la que existe una mayor tensién de oxigeno rompiendo asi
una hipoxia fisiolégica intrauterina la cual mediaba el desarrollo normal de los vasos
de la retina y después la fase 2 en donde aumenta el factor de crecimiento endotelial
vascular (VEGF) y la eritropoyetina (EPO) principalmente que conllevan a un desarrollo

vasoproliferativo patolégico. (11,12,13)

The International Classification of Retinopathy of Prematurity revision nimero
2 establecida en 2005 dicta que la retinopatia del prematuro debe ser clasificada en 5
estadios y 3 zonas. Definiendo como estadio 1 a una linea de demarcacion, el estadio 2
a una cresta es decir contiene una elevacion, el estadio 3 a una proliferacién

extrarretinal, estadio 4 a un desprendimiento parcial de la retina en donde 4a establece

10



que la macula esta respetada y 4b desprendida, por dltimo, al estadio 5 en dénde existe
un desprendimiento total de la retina. Y en cuanto a las zonas establece a zona 1 como
el doble del radio establecido entre el nervio éptico y la févea, zona 2 al borde de la zona
1 hasta la ora serrata nasal conteniéndola en un circulo concéntrico y por ultimo a la

semiluna temporal restante denominandola zona 3 (20, 21, 22).

Es importante mencionar que en la actualidad existe una clasificacion redactada
en 2021 dénde existen unos pequefios cambios, diferenciando a la zona 2 en una zona
anterior y una zona 2 posterior, contemplando los primeros 2 didametros de disco del
centro a la periferia conllevando mayor riesgo, asi como catalogando a estadio 5 en 5a
definiendo un desprendimiento en embudo abierto, es decir el nervio 6ptico es visible;
5b en donde se cierra este mismo embudo con cambios retrolentales, es decir, en
embudo cerrado. Y por ultimo 5c que conlleva el estadio 5 b mas cambios en el
segmento anterior, entre ellos sinequias iridolenticulares, aplanamiento de la cAmara

anterior, opacidad corneal (20, 21).

Por ultimo, la enfermedad plus que a grandes rasgos nos identifica mediante
fotografias estandarizadas zonas de tortuosidad y dilatacion de los vasos retinianos
posteriores, lo que mediante varios analisis ha demostrado mayor riesgo de progresion
en menor tiempo y requerimientos de tratamiento inmediato o de vigilancia estrecha.

(20,21)

Existen algunos factores de riesgo ya demostrados para el desarrollo del ROP
entre ellos el bajo peso al nacer y la menor edad gestacional, asi como estudios que
reportan condiciones extrauterinas como el tiempo de hospitalizacion, el uso de
oxigeno, las comorbilidades al nacer, asi como factores maternos especificos y

perinatales, incluyendo un mal seguimiento del embarazo, el tabaquismo, y por ultimo

11



factores no bien dilucidados ya que existen resultados controversiales como el sexo, en
especial el masculino que conlleva en teoria mayor cantidad de citocinas

proinflamatorias intrauterinas. (21, 24, 25, 26)

Como es descrito previamente un factor importante es la incidencia de bebés
prematuros que nacen cada afio, aunado a datos preocupantes de que, en las terapias
intensivas de nuestro pais en ciudades grandes, solamente el 37% de las mismas
cuentan con un programa de deteccion oportuna de esta patologia, siendo un 50% de
los lactantes identificados con ceguera provenientes de un programa carente de
tamizaje. Es un reto primordial brindar una mejor atencién y seguimiento a estos
pacientes, asi como implementar homogeneidad de programas de deteccién en las

distintas instituciones que brindan atencidén de salud a los mexicanos. (12)

La presencia de retinopatia del prematuro conlleva mayor riesgo de otras
patologias oculares, entre ellas el estrabismo, los desprendimientos de retina, la
ambliopia, entre otros como la miopia inducida por laser, cirugia o crioterapia.
Podemos destacar el estrabismo, el cual es irreversible si no es detectado y tratado de
manera temprana. Se ha visto una relacién cercana entre el peso al nacimiento (Menor
de 2000g aumenta un 60% de probabilidad de desarrollar un grado de estrabismo) asi

como la edad gestacional y el aumento de incidencia del estrabismo. (13,14)

El estrabismo es una condicién ocular comin que afecta aproximadamente del
2 al 4 % de la poblacién infantil entre los 6 meses y los 5 afios de edad. (25) Cuando no
es tratado se crea un alto riesgo de desarrollar ambliopia en mayor proporcién a la
poblacioén sin estrabismo. Ademas, puede causar efectos en la percepcién del paciente,
su calidad de vida y su interaccién social. Existen factores de riesgo bien identificados

que incluyen anisometropia, errores refractivos, genética, padres con edad avanzada,

12



fumar durante el embarazo, APGAR bajo al nacer, exposicion de toxinas in utero, ROP y

nacimiento por cesarea. (24, 25, 26)

Estudios previos muestran una asociacion entre menor peso y estadios
avanzados de ROP, asi como los cambios refractivos en estos pacientes, sin embargo, no
existen estudios que evaliien los distintos tipos de estrabismo en México (Congénito,
Secundario a mala visién, relacionado a angulo kappa, ni la desviaciéon causada por el

mismo). (13, 16,19)

Es por todo lo anterior mencionado que este estudio destaca con alta relevancia
ante la situaciéon global y nacional. Y se espera establecer una tendencia de estudios

epidemiolégicos en oftalmologia a partir del mismo.

13



V. MATERIAL Y METODOS

Objetivo principal.
Describir la incidencia de estrabismo en pacientes prematuros con y sin
retinopatia del prematuro en un periodo de seguimiento de 12 meses desde junio

2021 hasta enero 2023 en pacientes del instituto mexicano de oftalmologia [.A.P.

Objetivos secundarios.

Identificar la frecuencia de los distintos subtipos de estrabismo en pacientes
prematuros

Diferencias en frecuencia de estrabismo entre pacientes con y sin retinopatia
del prematuro

Valorar los cambios refractivos en pacientes prematuros

Criterios inclusion.
Peso<1,750 g
Pacientes con <34 semanas de gestacion
Seguimiento minimo de 3 meses
Pacientes con y sin retinopatia del prematuro

Pacientes con y sin tratamiento previo <3 meses

Revision de pacientes

Previo llenado de consentimiento informado se realiza el llenado de hoja de
antecedentes, entre ellos peso al nacer, edad gestacional calculada a partir de fecha de
ultima menstruacion, presencia de ROP, tratamientos previos, comorbilidades, uso de

medicamentos.

Se realiza toma exploracion oftalmoscdpica con apoyo de oftalmoscopio directo e
indirecto y eso de lupa de 20D para analizar el segmento anterior, posterior se realiza

instilacién de 1 gota de ciclopentolato al 1% en cada ojo en dos ocasiones separadas por

14



10 minutos y después de 30 minutos de la dltima gota se realiza retinoscopia con
Retinoscopio Elite de Welch Allyn® Hal6geno 3.5V HPX en condiciones escotépicas por
jefe de servicio de oftalmopediatria. Se procede a la exploracién estrabolégica mediante
Hirschberg y krismsky inverso en posicién primaria de la mirada, posteriormente se
realiza prueba de ojos de mufieca para establecer la presencia de limitacién de
ducciones, y el estado de las versiones. En caso de requerir tratamiento de estrabismo
primero se corrigié el error refractivo en los casos necesarios y/o aplicacion de toxina
botulinica 5 Ul en ambos rectos internos. Por ultimo, se realiza oftalmoscopia indirecta
por parte del servicio de retina y se clasifica la presencia o ausencia de retinopatia del
prematuro y se trat6 de acuerdo, mediante antiangiogénicos (Ranibizumab) o cirugia
por médico adscito al departamento de retina. Se documentaron los hallazgos de
acuerdo al ICROP 2. Este proceso se repite en cada una de las consultas, siendo 4

documentadas para este estudio (Basal, 3 meses, 6 meses y 12 meses).

Analisis estadistico

Se realiz6 estadistica descriptiva, presentando las variables con medidas de
resumen de tendencia central y de dispersion para variables cuantitativas, y
frecuencias absolutas y relativas para las variables cualitativas. Se evalud la normalidad
de las variables con la prueba de Shapiro-Wilk con un nivel de significancia de 0.05. Las
variables con distribucién normal se presentaron en medias y desviacion estandar
(DE); mientras que aquellas que no cumplian con la normalidad, con medianas y rango
intercuartilico (p25-p75). Se emplearon las pruebas U de Mann-Whitney, Chi-2 o
Exacta de Fisher y T de Student para las comparaciones no pareadas y las pruebas de
los rangos con signos de Wilcoxon, Friedman, para las comparaciones pareadas en cada
grupo, con un nivel de significancia de 0.05, con el paquete estadistico Stata® version
15.1 (StataCorp. 2015, Stata Statistical Software: Release 15. College Station, Texas, US:
StataCorp LP.).

15



VI. RESULTADOS

Se incluy6 un total de 74 ojos de 37 pacientes con criterios de prematurez atendidos en

el departamento de Oftalmopediatria del Instituto Mexicano de Oftalmologia [.A.P. De

acuerdo a la presencia o no de retinopatia del prematuro (ROP), se clasificaron en 2

grupos: 36 ojos de 18 pacientes con diagndstico de ROP y 38 ojos de 19 pacientes sin

criterios de ROP.

La edad (expresada en semanas de edad gestacional) asi como el peso, fue comparable

en ambos grupos. Los pacientes con ROP fueron mayoritariamente varones (13, 72.2%)

en comparacion a aquellos sin ROP quienes fueron mayormente mujeres (11, 57.9%)

(Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas demograficas y clinicas basales de los casos incluidos

(n=74 ojos).
Variable Con ROP (n=36) Sin ROP (n=38) pt
Edad (SDG), mediana 0.062
32.5 (32 - 34) [26-34] 33 (32 -34) [31-35]
(RIC) [rango]*
Género, n (%) * 0.009
Femenino 5(27.8) 11 (57.9)
Masculino 13 (72.2) 8(42.1)
Peso (g), media * DE 1538.3 421 (950-2400) 1594.2 + 301 (980- 0.512
(rango) 2100)
Refraccion objetiva,
media + DE (rango)
Esfera (D) 1.48 + 1.8 (-3-5.5) 2.4 +1.8(-0.75-4.5) 0.062
Cilindro (D) -0.9 £ 0.6 (-2.5-0) -0.8 £ 0.6 (-2-0) 0.495

Abreviaturas: SDG: semanas de gestacion, RIC: rango intercuartil, DE: desviacidn

estandar. *Valores calculados de acuerdo al nimero de pacientes en cada grupo (18 y

19 pacientes, respectivamente) tPrueba U de Mann-Whitney o Chi2, segtin

corresponda

16



De los 36 casos con ROP, la mayoria (24, 66.7%) se encontraba en estadio 2, con

afectacion mayormente en Zona 2 (31, 86.1%). La enfermedad plus se observo en el

19% de los casos (Tabla 2).

Tabla 2. Caracteristicas clinicas de los casos con ROP (n=36 ojos).

Variable

Estadio, n (%)
Estadio 1
Estadio 2
Estadio 3
Estadio 4
Estadio 5
Zona, n (%)
Zona 1

Zona 2

Plus, n (%)

3 (8.3)
24 (66.7)
6 (16.7)
3 (8.3)
0 (0)

3(8.3)
31 (86.1)

2 (5.6)

7 (19.4)

La mitad de los casos (18, 50%) recibid antiangiogénicos intravitreos, con un promedio

de aplicaciones de 0.7 * 0.8 inyecciones (rango: 0 - 2 inyecciones), y solo en 2 casos

(5.6%) se aplico fotocoagulacion laser (Figura 1).
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Figura 1. Distribucion de los casos de ROP segtin tratamiento recibido (n=36

0jos).
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En aquellos casos sin criterios de ROP ningin paciente presenté estrabismo; a
diferencia del grupo de casos con ROP, donde la presencia de estrabismo se registr6 en
un 25% (9 casos) (p=0.001), todos con diagnostico de endotropia, con un promedio de
edad al diagndstico de 62.6 * 8.6 semanas (rango: 50 - 75 semanas) (Tabla 3). Ningiin
caso de estrabismo ameritd cirugia, la mayoria (5, 55.6%) permanecio6 en vigilanciay/o
con el uso de parche, mientras que a los 4 casos restantes (44.4%) se le realiz6 inyeccion

de toxina botulinica (Figura 2).

Tabla 3.1 Presencia y tipos de estrabismo (n= 37 pacientes).

Variable Con ROP (n=18)  Sin ROP (n=19) pt
Presencia de estrabismo, n (%) 5(27.77 %) 0(0) 0.001
Tipo de estrabismo, n (%) -
Endotropia 5 (100 %) 0(0)
Exotropia 0(0) 0(0)

tPrueba exacta de Fisher, con nivel de significancia de 0.05.
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Tabla 3.2 Presencia y tipos de estrabismo (n=74 ojos).

Variable Con ROP (n=36)  Sin ROP (n=38) P
Presencia de estrabismo, n (%) 9 (25) 0(0) 0.001
Tipo de estrabismo, n (%) ;
Endotropia 9 (100) 0 (0)
Exotropia 0 (0) 0 (0)

tPrueba exacta de Fisher, con nivel de significancia de 0.05.

Figura 2. Distribucion de los casos segun el tipo de tratamiento de estrabismo

recibido (n=9 ojos)

I— o

Vigilancia/parche Toxina botulinica Cirugia

En lo casos con criterios de ROP que desarrollaron estrabismo; la edad de presentacion
fue significativamente menor en aquellos que no habia recibido tratamiento para ROP

(p=0.006) en comparacion con los que recibieron algun tipo de tratamiento. (Figura 3).
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Figura 3. Edad de diagndstico de estrabismo en pacientes con ROP
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De los pacientes con ROP y estrabismo; 4 de los 13 casos (30.8%) que no recibieron
tratamiento, 2 de los 18 (11.1%) que fueron tratados con antiangiogénicos, 2 de los 2
(100%) que recibieron fotocoagulacién laser y 1 de los 3 (33.3%) que fueron

intervenidos quirurgicamente, desarrollaron estrabismo. (Figura 4)
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Figura 4. Presencia de estrabismo y tratamiento de ROP (n=36 ojos)

Cirugia

W -
p—

R
K

Antiangiogénicos
_ 18
—
Vigilancia :

13

6 8 10 12 14 16 18 20

o
)
RS

M Estrabismo H Total

La frecuencia de presentacion de estrabismo, asi como su tipo de manejo no mostré

diferencias estadisticamente significativas entre los pacientes con o sin tratamiento de

ROP (Tabla 4).



Tabla 4. Presencia, edad de presentacion y tipo de manejo de estrabismo en

pacientes con y sin tratamiento de ROP (n=36 ojos).

Con tratamiento Sin tratamiento pt
Variable (n=23) (n=13)
Presencia de estrabismo, n 4 (30.8)
0.693
(%) 5(21.7)
Edad de presentacion (SDG), 68.6 +4.7 (64-
55+ 5.8 (50-60) 0.006
media + DE (rango) 75)
Manejo de estrabismo, n (%) 5(21.7) 4 (30.8) 0.693
Vigilancia/parche 3(60) 2 (50)
Toxina botulinica 2 (40) 2 (50)
Cirugia 0(0) 0(0)

Abreviaturas: SDG: semanas de gestacion, DE: desviacién estandar.

tPrueba T de Student para datos no pareados o exacta de Fisher, segin corresponda.

La refraccion esférica disminuyd significativamente, con tendencia a la miopizacién en
todos los casos, independientemente del diagndstico de ROP, a los 12 meses de
seguimiento, presentando valores significativamente menores en el grupo con
diagndstico de ROP; mientras que, el defecto cilindrico aument6 de forma significativa
en aquellos casos con ROP, manteniendo los valores basales en el grupo sin ese
diagndstico, por lo que, a los 12 meses de seguimiento los casos sin ROP presentaron

valores significativamente menores de astigmatismo refractivo. (Tabla 5, Figura 5y 6)
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Tabla 5. Cambios refractivos en casos con y sin ROP (n=74 ojos).

Variable* Con ROP (n=36) Sin ROP (n=38) Pt P#
Esfera (D) Cilindro (D) Esfera (D) Cilindro (D)
1.5 (0.5 - -1(-1--0.5) 275(1-4.5) -05(-1--0.5) 0.065 0.244
Basal 2.25)

3meses 1.5(0-25) -1(-1--0.5) 3(1-35) -1(-1--0.5) 0.056 0.767
6 meses 1(0-2) 05(-1.5-0) 25(1-4) -1(-1.5--0.5) <0.001 0.289
037(-2-1) -13(-2--0.5) 1.75(0.87- -0.5(-0.87-- <0.001 0.008

12 meses 2.25) 0.5)
ps <0.001 0.031 0.018 0.372

* Valores expresados en mediana (rango intercuartil: p75-p25).

§ Prueba de los rangos con signo de Wilcoxon: comparacion entre valores a los 12

meses y basales.
T Prueba U de Mann-Whitney: comparacion de valores de esfera entre ambos grupos.

1 Prueba U de Mann-Whitney: comparacion de valores de cilindro entre ambos

grupos.
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Figura 5. Cambios en la esfera en casos con y sin ROP (n=74 ojos)
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Figura 6. Cambios en el cilindro en casos con y sin ROP (n=74 ojos)
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Tabla 6. Cambios en el eje del astigmatismo en los casos con y sin ROP.

Eje* Con ROP Sin ROP pt P#
12 meses 12 meses
Basal (n=23) Basal (n=26)
(n=20) (n=16)
Con la
23 (100) 16 (80) 26 (100) 15 (93.7)
regla
Contra
0(0) 1(5) 0(0) 1(6.3)
la regla
Oblicuo 0(0) 3(15) 0(0) 0(0)
p$ 0.999 1.000 1.000 0.296

* Valores expresados en niumero de casos (n) y porcentaje (%).

§ Prueba de Friedman: comparacidn entre la distribucién a los 12 meses y basal
dentro de cada grupo de comparacion.

T Prueba exacta de Fisher: comparacion de las distribuciones basales entre ambos
grupos.

¥ Prueba exacta de Fisher: comparacion de la distribucién a los 12 meses entre ambos

grupos.
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Figura 7. Cambios en la orientacion de los ejes del astigmatismo en casos con y

sin ROP
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VII. DISCUSION

En primera instancia es importante mencionar que en el analisis entre ambos
grupos no vimos diferencia entre la edad gestacional y el peso, sin embargo destaca la
cantidad de pacientes en el grupo con ROP que fueron hombres (72.2 %), vs en el grupo
sin ROP en donde mayoritariamente fueron mujeres (57.9 %); Estos datos deben de
analizarse con sutileza pero cabe destacar la asociacion en algunos estudios del sexo
masculino como factor de riesgo para desarrollar ROP, como fue previamente
mencionado en los antecedentes existe una disparidad de resultados entre esta
asociacién pero se cree que existe una mayor cantidad de citoquinas pro inflamatorias
y factores angiogénicos durante el embarazo de fetos masculinos. (27) Atn asi es una
gran debilidad de este trabajo hasta el momento puesto que debera realizarse un

analisis retrospectivo para poder corroborar la validez de estos datos.

En cuanto a los resultados brutos presentes podemos observar que el reporte de
zonas solo se hizo en las 3 zonas reportadas de acuerdo al ICROP 2 y no al ICROP 3
(20,21). Esto es debido al tiempo de inicio del protocolo de investigacion y a la salida
de esta nueva clasificacién en dénde se toma en cuenta la nueva zona 2 posterior. Esto
afectando los resultados en cuanto a zonas descritas en este estudio, sin embargo, eso
solo se mantuvo como criterio para reporte de resultados, pero se mantuvo el inicio de
tratamiento de acuerdo a los ultimos estudios reportados. De acuerdo a los resultados
descritos podemos observar que la mayor parte de pacientes fueron encontrados en
estadio 2 (24, 66.7%) y zona 2. (31, 86.1%) y un 19% de casos con enfermedad plus
(20, 21). Estos datos son al mismo tiempo muy importantes ya que no se han
encontrado muchos articulos que hablen de la frecuencia de los distintos estadios de

ROP, sin embargo, la poblacién obtenida en este trabajo tampoco es muy significativa.
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Podemos ver en cuanto a los pacientes tratados que la mayoria fue tratada con
anti angiogénicos pese a que el Gold estdndar actual sigue siendo el laser. (28) Esto es
debido a una nueva tendencia en tratar pacientes con anticuerpos monoclonales y
disminuir las complicaciones reportadas con laser y también a su muy buena eficacia
en tratar esta enfermedad. (28,29). Una de las consideraciones a tomar en cuenta con
este tipo de abordaje es la posible pérdida de seguimiento de estos pacientes como es
mencionado anteriormente (26, 28). Se debe ser muy explicito en la posibilidad de
regresion o necesidad de un mayor nimero de inyecciones, también deben ser tomados
a consideracion los gastos no hablados unicamente del tratamiento médico sino de
transporte y pérdida econémica por acompafamiento del paciente y dias laborales no
remunerados (30). Sin embargo, el laser a pesar de ser un tratamiento un tanto mas
definitivo esta descritos los cambios refractivos presentes en este tipo de pacientes y
los requerimientos de vigilancia en la infancia futura siguen siendo necesarios es por
ello que el aplicar anti angiogénicos en situaciones controladas o con un buen apoyo
familiar, asi como la adecuada comunicacién de informacién y educacién de las

personas involucradas puede ser una muy buena alternativa (31)

El objetivo principal de este estudio fue definir el tipo e incidencia de estrabismo
en entre pacientes con y sin retinopatia del prematuro separados en dos grupos,
podemos observar que el estrabismo fue mucho mas frecuente en pacientes con
antecedente de retinopatia del prematuro. Es algo descrito previamente (25, 27), pero
en particular en este estudio podemos observar una incidencia sumamente alta con una
p muy significativa (25% (9 casos); 27.77 % (5 pacientes) (p=0.001)), esto fue descrito
asi para abordar la posible causa en cada ojo y se document6 1 caso de estrabismo
monocular secundario a alta miopia (-4D) posterior a vitrectomia por estadio 5. Y en
cuanto al tipo de desviacion en el diagnéstico la endotropia fue el 100%, sin limitacion
de ducciones en 100% de casos. Con un promedio de edad al diagnéstico de 62.6 + 8.6
semanas, esto quiere decir que fue manifestado en promedio a los seis meses de vida.
Existe un sesgo en estos datos en cuanto a que los pacientes aun podrian presentar

estrabismo en el grupo de prematurez pero que fuera una edad de presentacion mas
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alta que el primer afio de vida en el cual se efectud el seguimiento de estos pacientes.
Es por ello probable que no se captaran pacientes con estrabismo en el grupo de
prematurez pese a que esta asociacion esta completamente descrita (1,18), ademas de
la pérdida de seguimiento de algunos pacientes. Asi mismo comparando los
estrabismos presentes en el grupo de retinopatia del prematuro tratado vs los
pacientes quienes cumplian criterios de vigilancia fue observado que los pacientes con
vigilancia tuvieron una edad de presentacion mas temprana del estrabismo que los
pacientes tratados, de estos datos podemos solo mencionarlos puesto que el
tratamiento de ROP no evita el desarrollo de estrabismo y los pacientes que cumplen
criterios de vigilancia no tuvieron un desarrollo o avance en etapas de ROP descritas

previamente. (18, 32)

Es curioso mencionar que la mayor parte de los estrabismos fueron vigilados
(55.6%), y el resto (44.4%) fue tratado con toxina botulinica en ambos rectos internos
5UI por desviaciones de <30 D en todos los casos, durante el seguimiento de los mismos
ningln paciente requirié un retratamiento hasta el afio, sin embargo, existe un caso
particular en donde a un paciente se propuso el tratamiento quirurgico por

endodesviacion de 50D, pero este tuvo una pérdida de seguimiento.

Enlo que respecta al tipo de tratamiento es sumamente importante destacar que
los pacientes tratados con antiangiogénicos el 11.1% desarrollo estrabismo, los
pacientes tratados con laser, el 100% desarrollo estrabismo y el 33.3% de los pacientes
intervenidos mediante vitrectomia. Podriamos estipular alguna asociaciéon en estre
trabajo a algunas previamente asociadas al tratamiento (33) Pero no puede ser
analizado con seriedad por el nimero de pacientes en este trabajo, aunque si destaca la
posible asociacién de estrabismo con los diferentes tipos de tratamiento y apoya el

nuevo abordaje con tendencia a tratar pacientes mediante el uso de antiangiogénicos.
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Aunque esto debe ser analizado en una poblacién muchos mas grande en estudios

posteriores.

Por dltimo en cuanto al analisis de los cambios refractivos podemos concluir que
los pacientes con ROP tienen mayor tendencia a miopizar que los pacientes sin esta
patologia, aunque cabe destacar que existe un proceso de emetropizaciéon en ambos
grupos de manera fisiologica, si fue estadisticamente significativa la reduccion en esfera
en el grupo con ROP a los 12 meses (p<0.001), aunque faltaria analizar el tipo de
tratamiento de cada paciente y sus cambios refractivos aun no dilucidados en este
estudio, aunque si mencionada en algunos previos (19, 31, 32). En cuanto al grupo con
ROP se vio un aumento en el poder didptrico del cilindro a los 12 meses, y siendo los
cambios en el eje muy similares entre ambos grupos sin grandes cambios durante el
seguimiento. Con ambos cambios estadisticamente significativos podemos observar
que existe un mayor cambio refractivo en los pacientes con ROP comparado a los
pacientes sin ROP. Pese a que el grado de cambio no es de importancia clinica o
preventiva entre ambos grupos si es importante destacar que estos datos son a 12
meses de seguimiento y que podrian tener una tendencia de mayor importancia

conforme al crecimiento del ojo.

Es necesario tener mas estudios prospectivos con mayor tiempo de seguimiento y con

variables mas controladas para un mayor analisis de estos datos.

30



VIII. CONCLUSIONES

Se recalca la alta asociacidn de estrabismo en pacientes prematuros, aunque en

este caso solo podemos corroborarlo en casos asociados a retinopatia del prematuro.

Dentro de los resultados y seguimiento pudimos darnos cuenta en este estudio
que muchos de los pacientes con necesidad de vigilancia oftalmolégica estrecha tienden
a tener una pérdida de seguimiento. Algunas veces previo a el alta médica de la
retinopatia del prematuro, pero en su mayoria en los controles de vigilanciaalos3 06

meses.

Es una posibilidad que la pérdida de seguimiento esté asociada a costos de
seguimiento, distancia o por mala comunicacién o entendimiento en la informacién de
acuerdo al riesgo de posibles complicaciones tardias como lo es la presencia de
estrabismo, errores refractivos, ambliopia o desprendimientos y los malos resultados

visuales finales pese a tratamiento de la retinopatia del prematuro que estos implican.

Se requiere hacer énfasis en estudios epidemioldgicos en México en especial en
patologias comunes y con altas repercusiones econémicas y de salud en nuestro pais
para poder ejercer una estrategia con intencién de mejorar la calidad de atencién y

prevenir ceguera u otras comorbilidades.

Es indispensable que entendamos que el tratamiento del ROP en su fase inicial,
siendo la aplicacién de anti angiogénicos, laser o cirugia es para detener el avance de la
enfermedad, pero sin un adecuado seguimiento de estos pacientes y de una adecuada
rehabilitacion caeran en las mismas estadisticas de ceguera o disparidad visual en el

futuro.
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