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| TITULO

‘FRECUENCIA, CARACTERISTICAS CLINICAS Y FACTORES DE RIESGO DE
RETINOPATIA DEL PREMATURO EN EL HOSPITAL GENERAL DE CELAYA DEL 10
DE ENERO AL 31 DE DICIEMBRE DEL 2008”

1. RESUMEN
Objetivo: Conocer la frecuencia, caracteristicas clinicas, y factores de riesgo de
Retinopatia del Prematuro en el Hospital General de Celaya del 10 de enero al 31 de
diciembre del 2008.
Metodologia: Se realizé un estudio observacional, descriptivo, retrospectivo, serie de
casos, incluyendo a 73 recién nacidos con cualquier grado de ROP. Las variables
estudiadas fueron la dependiente: la retinopatia del prematuro; las independientes: edad
gestacional, peso al nacimiento, sexo, hiperoxia, hipoxia, acidosis metabdlica, hipercapnia,
anemia, transfusiones sanguineas, sepsis, hemorragia intraventricular, persistencia del
conducto arterioso, aplicacion de surfactante, grado, zona, extensién de retinopatia del
prematuro, presencia de enfermedad agresiva posterior, enfermedad Plus, tratamiento.
Resultados: Se revisaron los expedientes de 73 pacientes, 33 (49.25%) del sexo
masculino y 34 del sexo femenino con ROP de los 225 valorados por oftalmologia con
factores de riesgo, correspondiendo a una frecuencia de 29.77%, los estadios graves (3 ,4
y 5) se encontraron en el 37.31%, y los factores de riesgo fueron los referidos
anteriormente. Se encontré una relacion inversamente proporcional con el peso y la edad
gestacional, con el grado de retinopatia. El resto de factores de riesgo fueron directamente
proporcionales al grado de ROP.
Conclusiones: La frecuencia de ROP ha aumentado en la ultima década. Debido al
incremento de la poblacion y la sobrevida de los recién nacidos prematuros, por la
tecnologia y los avances en la medicina. Se confirma que la frecuencia y el grado de
retinopatia del prematuro encontrada, es inversamente proporcional a la edad y el peso de
nacimiento, siendo éstos los mas importantes para el desarrollo de la enfermedad. Con la
implementacion del protocolo de identificacion y deteccion temprana se puede prevenir la
ceguera por este problema. Previniendo los factores de riesgo se puede disminuir, la

frecuencia de ROP.



CAPITULO 1

I. MARCO TEORICO METODOLOGICO

1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La retinopatia del prematuro (ROP) es un trastorno de los vasos sanguineos de la
retina en desarrollo en recién nacidos prematuros, que puede experimentar regresion por
completo en estadios iniciales o dejar una amplia gama de secuelas en estadios
avanzados: desde la miopia leve hasta la ceguera a consecuencia de desprendimiento de
la retina (2).

Existen dos fases en la ROP que se sobreponen entre si en cierto grado: 1) Una fase
aguda, en la cual se interrumpe la vasculogénesis normal y se observa una reaccion a la
lesion de la retina y 2) Una fase cronica o tardia en la que ocurre proliferacion de las
membranas hacia el vitreo acompanada de desprendimiento de retina por traccion,
ectopia o retraccion cicatrizal de la macula y pérdida visual importante. Casi el 90% de los
casos de ROP aguda entran en regresion espontanea, y curan con reaccion cicatrizal
minima y poca o ninguna pérdida visual. Menos del 10% progresan hasta una
cicatrizacion importante (2).

Se desconoce la incidencia a nivel mundial, en Estados Unidos de Norteamérica
(EUA), se estima una incidencia cercana al 100% en aquellos recién nacidos con peso
menor de 501-750 gramos y casi el 80% en pacientes de 751-1000 gramos de peso al
nacimiento. La tecnologia moderna aplicada a los recién nacidos (RN) prematuros mas
pequefos, ha incrementado la sobrevida y de manera proporcional la incidencia de ROP.
En Estados Unidos nacen aproximadamente cada afno 35,000 nifios con peso al nacer de
1,300 gramos o menos. De ellos cerca de 10,000 desarrollan cierto grado de ROP. En el
pais mencionado hay aproximadamente 500 a 550 nuevos casos de ceguera cada afio a

causa de este trastorno (2,3).



En México la incidencia global de ROP es similar a la reportada por otros autores,
26.3%, no asi la de ROP grado lll que es mas elevada y se reporta hasta el 10.2%. Se
considera que cerca de 25,000 nifos padecen ceguera infantil en Latinoamérica y a
México le corresponden de 400 a 800 nifios ciegos cada afio por ROP, problema que es

prevenible en el 80% de los casos (4).

En las formas mas severas de ROP el resultado es una alteracion visual importante, asi
como resultados desfavorables que van desde defectos de refraccion, estrabismo, epifora,
opacidad corneal, catarata, hiperemia epiescleral, asimetria de las fisuras palpebrales y
ceguera, acarreando un alto costo para la comunidad, pero también individual por afeccion
del lenguaje, desarrollo motor y social del nifio (3,5,6).

En un estudio realizado por Murillo y cols., se estudiaron a 34 RN prematuros, en el que
se concluyd una prevalencia de 2.04 x 1000 RN vivos, asi como determinaron que el
principal factor de riesgo para ROP fue el peso al nacimiento (8).

Segun los datos proporcionados por informatica del Hospital General de Celaya
Guanajuato, durante el afio 2008 nacieron aproximadamente 5,704 nifios, de ellos 408
fueron prematuros con edad gestacional igual o menor de 36 semanas, de éstos ultimos
184 recién nacidos pesaron menos de 2500 g. Tomando en cuenta la cantidad de
nacimientos en el hospital, las mejoras en la infraestructura y al aumento en la poblacion
de prematuros, es importante conocer la frecuencia actual de ROP, asi como las
caracteristicas clinicas y factores de riesgo. Por lo anteriormente expuesto surge la

siguiente pregunta:

¢Cual es la frecuencia, caracteristicas clinicas y factores de riesgo para desarrollar

Retinopatia del Prematuro en el Hospital General de Celaya Guanajuato?



1.2 ANTECEDENTES
La primera descripcion de la ROP fue hecha por Terry en 1942, llamandola inicialmente
fibroplasia retrolental (por creer que era un sobrecrecimiento persistente del sistema
hialoideo). Sin embargo anos después Owens y Owens demostraron que la fibroplasia
retrolental no era sino una alteracion vascular retiniana, consistente en neovascularizacion
y sus complicaciones.

A principios de los afos 50’s se incrementd la incidencia de ROP, alcanzando
proporciones epidémicas, considerandose como la principal causa de ceguera en esa
época en los EUA. Silverman calculé que en el decenio de 1943-1953, 7000 nifios
estaban ciegos a causa de ROP. La busqueda de agentes causales se intensifico
identificdndose multiples, hasta que en 1950, la Dra. Cambell, sefiala al oxigeno como
posible factor etiolégico, y es a partir de entonces cuando se inician investigaciones
controladas en los cuneros y otros de reproduccion en modelos experimentales animales
de fibroplasia retrolental, como los realizados por Pratz y Kinsey (9,10,11).

A partir de 1956, se establece la relacidon entre oxigenoterapia y fibroplasia retrolental, en
base a los estudios desprendidos de The Cooperative Study on Retrolental Fibroplasia.
Después sigue un periodo de restriccién del uso de oxigeno en el prematuro y casi se
logra la eliminacion de la enfermedad, aunque con estas acciones se observo un
incremento en la morbimortalidad en este grupo, especialmente por paralisis cerebral y
sindrome de dificultad respiratoria.

A mediados de los anos 60’s, Cross calculé que por cada caso salvado de ROP, 16
lactantes murieron en los EUA. La utilizacion posterior de métodos de control de gases
arteriales y la consideracion hecha por Cross, permitieron un uso mas racional vy

controlado del uso de oxigeno en los cuneros.

Desde la década de los 70’s, 80’s, la ROP reaparece y se ha incrementado de manera
constante la incidencia, considerandose que varia desde un 3-39%, y han contribuido para
ello los avances en la neonatologia moderna, aunado a una mayor tasa de supervivencia
de prematuros de muy bajo peso al nacer como consecuencia de la primera. En 1950 la
tasa de sobrevida de recién nacidos con peso menor de 1000 g al nacer era del 8%,

comparado en el 35% registrado en 1980.
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El indice de sobreviva de prematuros menores de 27 semanas continua en incremento en
los 90’s, mostrando una ocurrencia mayor en las formas mas severas de ROP (9,12,13).
Un estudio retrospectivo realizado por Hussain, durante los afios de 1989 y 1997, mostro
una incidencia de ROP del 21.3% para el estadio 1 y 4.6% para el estadio 3. No se
encontré ROP en recién nacidos mayores de 32 semanas. Los mayores de 28 semanas y
mas de 1000 gramos no requirieron manejo quirurgico. No se encontré estadio 3 de ROP
en pacientes mayores de 1500 gramos. En menores de 28 semanas y menos de 1000
gramos la enfermedad se encontré6 con mas frecuencia, y asi mismo fue mayor la
necesidad de manejo quirurgico. Los factores de mayor importancia fueron la edad
gestacional y los dias de terapia con suplemento de oxigeno (14).

Un estudio prospectivo, realizado en Barcelona Espafia por Grunauer, sobre la casuistica
de ROP durante los afios 1995 a 2001 en donde se estudiaron 324 casos, mostré una
incidencia de 22.8%. El 21.7% se clasificaron en estadio 1 y 2 y 3.7% en estadio 3. El
estadio umbral (3 plus) se detectd 3.1% de la muestra de estudio y 12.1% de los recién
nacidos afectados por ROP. Las secuelas de fondo de ojo fueron leves (estrabismo,
hipermetropia, ambliopia) en el 2.7%, moderadas (disminucién de la agudeza visual) en el
0.6% y graves (glaucoma, endoftalmia del cristalino y ceguera) en el 0.6%. Se evidencio

una correlacioén inversa entre la ROP y el peso o la edad gestacional (15).

Otro estudio prospectivo en Barcelona Espafia por Begué realizado de enero de 1999, a
junio del 2000, sobre la incidencia, gravedad y evolucién de la ROP mostré que 29.2%
desarrollaron la enfermedad, de los cuales 5.6% presentaron estadio umbral y precisaron
tratamiento. Ningun paciente de mas de 30 semanas o mas de 1,250 gramos desarrollo
una retinopatia grave (16).

Otro estudio realizado durante enero de 1999 a abril del 2001, prospectivo, en la India,
cuyo objetivo fue determinar la incidencia, los factores de riesgo y resultados en pacientes
con bajo peso y extremadamente peso bajo al nacimiento, con un total de 29 pacientes.
Se encontré una incidencia del 25.4%, 6 de los recién nacidos desarrollaron ROP grave,
requiriendo manejo con crioterapia o laser. Todos los recién nacidos con ROP fueron

menores de 1,250 g y menores de 31 semanas (17).
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En un estudio prospectivo realizado en Chile durante el afio 2000, en donde analizaron
248 recién nacidos, de ellos se encontraron a 70 con algun grado de ROP. La incidencia
global fue de 28.2%. En recién nacidos con peso menor de 1000 g la incidencia fue de
58.8% y de 28.9% para aquellos con peso de 1000 a 1249 g. El 65% de los pacientes con
ROP presentd un estadio | y Il. La asociacion con oxigeno, ventilacion mecanica e
hiperoxemia fue significativamente mayor en los RN que tuvieron ROP (p menor a 0.01),
hipoxemia, hipercapnia, acidosis, apnea y sepsis fue significativamente mayor en los
recién nacidos con ROP (p menor a 0.03) (18).

En un estudio prospectivo realizado en Vietham durante enero a diciembre del 2001, en el
cual se incluyeron 125 recién nacidos, con peso al nacimiento entre 900 a 2000 g, y con
una edad gestacional entre 26 a 36 semanas.

La ROP se present6 en 45.8% (26 de los 32 recién nacidos), las formas graves estuvieron
presentes en 9.3%. Concluyendo que se presentan formas mas graves y a menor edad

gestacional en paises en vias de desarrollo (19).

En Inglaterra, en el 2001, se realiz6 un estudio de 9 afios de seguimiento durante los afios
1989-1998 por Rowlands y cols. quienes refieren una reduccion significativa de ROP,
atribuyendo este hecho a mejores técnicas de ventilacién y a un mejor cuidado neonatal,
en particular al uso de esteroides prenatales y al surfactante (20).

Un estudio observacional en el Reino Unido durante el 1 de enero de 1990, al 31 de
diciembre de 1999, en el cual la incidencia de ROP severa fue comparada en dos periodos
sucesivos de 5 afios, de 1990-1994 y de 1995-1999, en el que se mostro una fuerte
evidencia de que la incidencia de ROP severa entre infantes menores de 1250 gramos se
incrementd en la segunda mitad de la década estudiada, y que el riesgo incrementado es
independiente del incremento en la sobreviva (21).

Un estudio descriptivo, prospectivo, realizado en clinica del IMSS en Monterrey Nuevo
Ledn, durante 1998-2002, se analiz6é 4 afios del programa de deteccion y tratamiento de
ROP en el recién nacido pretérmino. Se incluyeron RN pretérmino con peso de 500 a 2000
g. Se estatificaron en 3 grupos segun el peso al nacimiento. Hubo 1,207 nifios en el grupo
de riesgo, la incidencia global de ROP fue del 26.3% con 10.2% grado 1l (4).
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En cuanto a los factores de riesgo de ROP, son 4 los que se asocian a la enfermedad:
prematurez, uso de oxigeno, sexo masculino y raza blanca. Muchos se han postulado
como factores de riesgo asociados y se mencionan en los siguientes estudios:

En un ensayo de distribucion aleatoria realizado en nifios con MBPN (muy bajo peso al
nacimiento, 750 g) que se mantenian dependientes del ventilador a los 15-25 dias de
edad, la dexametazona se asocid con una mayor proporcion de ROP grave (56%, frente a
45%) y de necesidad de ablacion (35% frente a 20%) (22,23).

La reduccion de la luz no se asocio a la prevencion de ROP (24).
Diversos informes clinicos asocian la sepsis por Candida con una proporcion
significativamente mayor de ROP grave y tratamiento quirurgico (22,25,26).

El efecto de las transfusiones sanguineas se discute todavia. En un estudio
prospectivo de distribucién aleatoria donde se combinaron los datos de ambos grupos, no
se observo asociacion entre las cifras de hemoglobina y hematocrito o el protocolo de
transfusién y la incidencia o la gravedad de ROP.

En informes preliminares presentados en reuniones de investigacion se ha sugerido
que el uso de la eritropoyetina para la anemia del prematuro puede asociarse a una mayor
incidencia de ROP (27,28).

Con respecto a la hipercapnia, se ha estudiado en modelos animales y muestran que la
hipercapnia, aun sin ningun efecto hemodinamico, incrementa las isoformas de NO (Oxido
nitrico) sintetasa en los vasos retinianos, con asociacién toxica de éstos. Cuando la
hipercapnia coexiste con una elevacién del NO en la retina, las lesiones retinianas son
mucho peores, ademas se ha demostrado que la hipercapnia induce el desarrollo de los
vasos y prolonga la activacion de la NO sintetasa endotelial (29).

Las crisis de apnea y el tratamiento con factor tensoactivo son importantes factores de
riesgo independientes para el desarrollo de ROP. Se menciona ademas que la apnea no
solo aumenta el riesgo del desarrollo de ROP sino que ademas puede empeorarlo en caso

de que exista (30).
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1.3 MARCO TEORICO

RETINOPATIA DEL PREMATURO

1.3.1 Definicion. La retinopatia del prematuro (ROP) es una anomalia del desarrollo de la
retina y del vitreo, de etiologia multifactorial, relacionada principalmente con el grado de
prematurez y bajo peso que se manifiesta con una angiogénesis anormal, en la que los
vasos sanguineos retinianos dejan de crecer y desarrollarse en la retina de los recién
nacidos prematuros. Puede experimentar regresion por completo en estadios iniciales o
dejar una amplia gama de secuelas en estadios avanzados, desde leve miopia, hasta la
ceguera irreversible por desprendimiento de la retina. Su gravedad es variable y se
clasifica mediante un examen detallado del fondo de ojo con oftalmoscopia indirecta.

La ROP se puede presentar en dos fases que se sobreponen entre si en cierto
grado: 1) Una fase aguda, en la cual se interrumpe la vasculogénesis normal y se observa
una respuesta retiniana a la lesion y 2) Una fase crénica o tardia en la que ocurre
proliferacion de las membranas hacia el vitreo, durante la cual se producen
desprendimientos traccionales de retina, ectopia y cicatrizacion de la macula, lo que lleva
a una pérdida considerable de la vision, pudiendo llegar a la pérdida total de ésta. Casi el
90% de los casos de ROP aguda entran en regresion espontanea, y curan con reaccion
cicatrizal minima y poca o ninguna pérdida visual. Menos del 10% progresan hasta una
cicatrizacion importante.

1.3.2 Embriologia. Las primeras manifestaciones del ojo en desarrollo aparecen en el
embridén de 22 dias, en forma de dos surcos profundos a cada lado del prosencefalo en
invaginacion. Al cerrarse el tubo neural, los surcos producen evaginaciones del
prosencefalo, las vesiculas Opticas. Poco después la vesicula Optica comienza a

invaginarse y forma la cupula éptica de doble pared.

La capa externa de la cupula 6ptica se caracteriza por la aparicién de pequefios granulos
de pigmento que reciben el nombre de capa pigmentaria de la retina. El desarrollo de la
capa interna de la cupula es mas complicado. En los cuatro quintos posteriores,
denominada porcién coroidea de la retina, las células que rodean al espacio intrarretiniano
se diferencian en los elementos fotorreceptores, los bastoncillos y los conos. Adyacente a

la capa fotorreceptora aparece la capa del manto, la cual lo mismo que el cerebro, origina
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las neuronas y las células de sostén. En la superficie se encuentra una capa fibrosa, que
contiene los axones de las neuronas de las capas mas profundas. Las fibras nerviosas de
esta zona convergen hacia el pediculo 6ptico, que gradualmente se convierte en el nervio
optico (31).

Entre 24 y 40 dias de gestacion la retina proveniente del ectodermo, igual que el cerebro,
se empieza a desarrollar. La migracion de los elementos de la retina se da en forma
centrifuga desde la papila éptica en la parte posterior del ojo, hacia la ora serrata en la
periferia. Tal proceso incluye la formacién de fibras nerviosas, células ganglionares, asi
como tejido de sostén y vasos sanguineos.

De interés especial son los vasos sanguineos retinianos, el ojo tiene tres sistemas
vasculares: la coroides, la hialoides y los vasos retinianos. La retina inmadura es irrigada
por la vasculatura coroidea que se desarrolla tempranamente y se encuentra en la
superficie externa. Los vasos de la retina interna se desarrollan mas tarde y nutren el
grueso de la retina interna madura, su desarrollo se da a partir de la migracion de células
fusiformes desde la periferia de la papila 6ptica (empezando desde la semana 16 de
gestacion). La vascularizacién alcanza la parte nasal de la ora serrata a las 36 semanas y
la parte temporal hasta las 40 semana de gestacion.

Las células fusiformes que emergen de los vasos hialoideos son el origen de los vasos
retinianos. Por detras de las células fusiformes que van avanzando, se canalizan cordones
de células angioblasticas y finalmente producen una red capilar comparada con una
alambrada. Dicha alambrada capilar posteriormente se diferencia en arteriolas capilares y
vénulas, esto por medio del flujo sanguineo que selecciona vias principales y el

estancamiento elimina otras (32).

1.3.3 Anatomia. Extendida en la cara profunda de la tunica vascular, en ella se encuentra
el deuteroneurona diencefalica, origen del nervio Optico; sus fibras se originan en la retina,
convergen hacia el disco del nervio 6ptico y atraviesan sucesivamente la coroides, luego
la esclera antes de constituir un corddén nervioso que emerge de la esclera debajo y
medial del polo posterior del bulbo del ojo. Constituye el 6rgano receptor de las
impresiones luminosas. Se extiende desde el nervio 6ptico a la cara posterior del iris, pero
en contacto con la zona ciliar y el iris, se adelgaza y pierde sus caracteres sensoriales. Se

describen dos partes: la primera de ellas es la porcién coroidea, que se extiende desde el
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nervio optico a la ora serrata, su cara medial es rosada, vascular, lisa y presenta a su vez
dos superficies particulares la papila optica, en forma de disco, blanquecina, deprimida en
centro, esta situada a 3 Mm. medialmente y a 1 mm por encima del polo posterior del
bulbo ocular, y la macula que ocupa la parte posterior del globo ocular, es una superficie
deprimida en su centro (fovea central) bordeada por una retina espesa. La papila es el
punto ciego de la retina. La macula por el contrario, es el punto que percibe al maximo de
los rayos luminosos. La segunda es la porcion iridiana en la cual la retina se halla reducida
a una capa de células que se adhiere a la cara posterior del musculo y de los procesos
ciliares y luego a la cara posterior del iris.

La vascularizacion de la retina es través de la arteria central de la retina, rama de la arteria
oftalmica originada en la carétida interna y sigue el trayecto del nervio 6ptico. Emerge a
nivel de la papila y se divide en dos ramas, la ascendente y descendente, que se expande
en direccion de la ora serrata en ramas mediales (nasales) y laterales (temporales). Las
venas convergen en la papila para formar la vena central de la retina que sigue al nervio

optico y va a desembocar en la vena oftalmica (33).

Los componentes funcionales de la retina estan dispuestos en capas desde el exterior al
interior como sigue: 1) capa pigmentada, 2) capa de conos y bastones, 3) capa limitante
externa, 4) capa nuclear externa, 5) capa plexiforme externa, 6) capa nuclear interna, 7)
capa plexiforme interna, 8) capa ganglionar, 9) capa de fibras nerviosas y 10) membrana

limitante interna (34).

1.3.4 Fisiopatologia. La retina humana es avascular hasta las 16 semanas de gestacion,
después comienzan a proliferar una red arteriovenosa que parte en el nervio optico y que
avanza hacia el borde anterior de la retina. A las 32 semanas de gestacion la periferia
nasal se encuentra vascularizada, lo que no ocurre en la zona temporal de la retina hasta
las 40 a 44 semanas. Cuando se produce un nacimiento prematuro, el proceso de la
vasculogénesis normal de la retina puede alterarse. Una multiplicidad de factores pueden
provocar primero una detencién y luego un crecimiento anormal de los vasos retinales,
produciendo asi la retinopatia del prematuro.

Flyn describe el modelo de la vasculogénesis anormal para el desarrollo de ROP de la

siguiente manera:
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1.- Uno o varios agentes nocivos no identificados destruyen el endotelio vascular en el
sitio en que es mas vulnerable, es decir, en el que justamente se ha diferenciado a partir
del mesénquima para formar la malla capilar primitiva.

2.- Sobreviven dos tejidos, el mesénquima y las arterias y venas maduras, y se unen por
medio de los pocos conductos restantes. La supervivencia de estos tejidos, constituye la
reaccion vascular a la lesion. Forman una estructura que reemplaza al lecho vascular
destruido: es la derivacion arteriovenosa mesenquimatosa.

3.- La derivacion arteriovenosa mesequimatosa, es una estructura vascular unica que no
se observa en ninguna otra retinopatia y que forma una linea limitrofe definida entre la
retina vascular y la avascular. Esta compuesta por una red de células mesenquimatosas
primitivas y endoteliales que estan madurando bajo la alimentacion de arterias y venas
maduras. No se encuentran capilares en regresion de la derivacion o cortocircuito. Esta
estructura es la lesion patognomonica de la ROP aguda, y cuenta con ciertas
caracteristicas. En primer lugar tiene una localizacidén y extensién en la retina; cuanto mas
posterior la localizacién y mayor la circunferencia de los vasos en desarrollo, mas grave el
prondstico para el ojo. En segundo lugar, existe un periodo sésil después de producirse la
lesion, durante el que se interrumpe todo desarrollo vascular del ojo. Este periodo puede
durar dias a meses, y durante su transcurso son muy pocos los cambios en los datos
oftalmoldgicos. A continuacién los tejidos que forman la derivacion empiezan a engrosarse
y la estructura, originalmente de color blanco grisaceo, se vuelve de color rosa o
asalmonado e incluso rojo. Durante este periodo, en el cual se reinicia la actividad
vasculogénica en la retina, se decide el destino del ojo. Si las células que estan dentro de
la derivacion se dividen y se diferencian en endotelio capilar normal, formaran tubos
endoteliales primitivos, y formaran una estructura gruesa y sin luz que marca el contorno
de la derivacién, un borde en cepillo regular de capilares que crecen con el tiempo hacia la
retina avascular y le ofrece su riego sanguineo. Esta es la esencia del proceso de
regresion que ocurre en mas del 90% de los casos de ROP. Si desafortunadamente las
células primitivas que estan dentro de la derivacién se multiplican y se abren paso por la
membrana limitante interna de la retina, pero en vez de diferenciarse en endotelio normal
crecen en el cuerpo vitreo sobre la superficie retiniana, y hacia el cuerpo ciliar hasta llegar
al ecuador del cristalino, ocurre proliferacion membranal. Este proceso es resultado de la

falta de diferenciacion y de la proliferacion destructiva de las células y de su invasion a los
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espacios y tejidos a los que no pertenece, y culmina en desprendimiento retiniano por

traccion. Esto representa el 10% restante de ROP (35).

Para que todo lo anterior se lleve a cabo se necesitan dos factores desencadenantes: una
retina incompletamente vascularizada (recién nacidos pretérmino) y un aumento de la

presion de oxigeno con hiperoxia retiniana relativa.

Esto conduce a vasoconstriccion y disminucion de los factores de crecimiento, como los
factores de crecimiento semejantes a la insulina (IGF-1) y endotelial vascular (VEGF); lo
anterior da lugar a una detencion de la vascularizacién y a una obliteracién capilar, con
disminucién de la perfusidén y posterior isquemia e hipoxia retinianas. Como respuesta se
aumenta la expresion de diversos factores de crecimiento y angiogénicos (IGF-1,VEGF vy
otros).

Si esta respuesta es intensa y los factores vasogénicos no disminuyen, la
angiogénesis es anormal y desorganizada, con importante vasoproliferacién, lo cual puede
conducir finalmente a inflamacion, retinopatia proliferativa, fibrosis significativa y
desprendimiento de retina. Aunque la hiperoxia y la formacion de especies de radicales
libres son sin gran duda una parte importante de la patogenia, se han implicado otros
factores: citoquinas proinflamatorias, ciclooxigenasa-2, neuropéptido Y, éxido nitrico (NO)

y déficit de factores troficos y antioxidantes (35, 36, 37,38).

1.3.5 Factores de riesgo. Los 4 principales factores que se asocian a la retinopatia del
prematuro son: prematurez, el uso de oxigeno, el sexo masculino y la raza blanca. Otros
muchos factores se han postulado como factores de riesgo asociados, pero no se ha
confirmado claramente ni demostrado en estudios bien hechos a gran escala. Algunos de
ellos son: hipoxemia, tratamiento con indometacina, déficit de vitamina E y A, inositol,
persistencia del conducto arterioso, falta de alimentacion al pecho, esteroides postnatales,
exposicién a la luz, sepsis, sepsis por Candida, transfusiones sanguineas numerosas,
administracion precoz de hierro, utilizacion de eritropoyetina, hipercapnia, apnea, acidosis

metabdlica, hemorragia intracraneal, administracion de surfactante, etc. (25,39,40).
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1.3.6 Clasificacion. La clasificacion emitida en la década de los 80’s por “The Committee
on Classification of Retinopathy of Prematurity” es la siguiente: PARAMETROS DE LA
CLASIFICACION

1.3.6.1 Localizacion = ZONA

1.3.6.2 Extension = HORAS DE RELOJ

1.3.6.3 Grado = ESTADIO

Ojo derecho Ojo izquierdo

12 12

Figura 1.1 Localizacion por Zona

1.3.6.2 Extensién. Se describen las alteraciones siguiendo el esquema de las horas de
reloj, 12 horas son 360° cada hora 30° y nos sirve para determinar los parametros del
tratamiento (enfermedad preumbral y umbral).

Enfermedad preumbral. Se refiere al estadio 2 plus, estadio 3 sin plus o al estadio 3 plus
que afecte menor extension de la que define el umbral.

Enfermedad umbral. Se refiere a la presencia de 5 horas continuas u 8 horas
discontinuas en etapa 3 con enfermedad plus. En esta etapa la ROP se encuentra en un
punto de evolucion en el que existe una probabilidad estadistica de un 50% de evolucién a
ceguera. Esta correspondia a la indicacién de tratamiento mas clasicamente aceptada
para enfermedades en zona Il (41,42).

Sin embargo el criterio actual mas aceptado para el tratamiento corresponde a las normas

dadas por el ETROP (Early Treatment for Retinopathy of prematurity). En las cuales la
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posibilidad de una evolucion desfavorable tanto para zona | como Il disminuyen

significativamente al realizar el tratamiento mas precozmente (44).

1.3.6.3 Grado. Severidad por estadio

Estadio 1. Linea de demarcacién. Esta linea es una estructura delgada que separa la
retina avascular anterior de la retina vascular posterior. Es relativamente plana, de color
blanco, localizandose en el plano de la retina y los vasos retinianos que llevan a esta linea

tienen terminacion en cepillo. Figura 1.2

Figura 1.2 Grado 1 de ROP

Estadio 2. Linea de demarcacion elevada o en cordillera. La linea de la etapa 1 ha
aumentado a lo ancho y alto; este aumento de volumen se extiende mas alla del plano de
la retina. Esta cordillera puede cambiar su color de blanco a rosa y los vasos pueden dejar
el plano retiniano y meterse en ella. Pequefios penachos aislados de nuevos vasos
localizados sobre la superficie de la retina, pueden ser vistos desde esta cordillera. Figura
1.3

Figura 1.3 Grado 2 de ROP
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Estadio 3. Linea de demarcacion elevada o en cordillera con proliferacion fibrovascular
extrarretiniana. A la cordillera de la etapa 2 se le afade la presencia de tejido de
proliferacion fibrovascular extrarretiniana, la cual esta localizada después de ella. Esta
etapa puede dividirse en tres grados, de acuerdo a la proliferacion fibrovascular y al dafio:
3a) Leve. Tiene un aspecto deshilachado del borde, continua con el borde posterior de la
Cordillera.

3b) Moderada. La proliferacién del tejido posterior al borde, no siempre esta unido a él, es
una proliferacién, mas extensa, forma arcos que van confluyendo, va perdiendo su color,
moderada cantidad se infiltra al vitreo, pero esta desconectado de la cordillera.

3c) Severa. La cantidad de proliferacion es masiva y cubre el borde, la membrana
confluyente es perpendicular a la retina o posterior a lo largo de la retina se encuentra

dentro del vitreo. Figura 1.4

Figura 1.4 Grado 3 de ROP

Estadio 4. Desprendimiento parcial de la retina. A la etapa anterior se le afade
desprendimiento parcial de la retina, el cual puede ser causado por un derrame exudativo
de liquido, o tracciéon de ambos. Esta etapa se divide en dos:

4a) Desprendimiento de retina extrafoveal, puede ser de 360° e involucra la zona Il y Il
Este es el tipo de traccion concava que ocurre en la periferia sin involucrar a la macula. El
prondstico para la vision en ausencia de extension posterior, es relativamente bueno. Este
desprendimiento de retina puede ser circunferencial o segmentario, ocupando unicamente
una porcion de la circunferencia de la periferia.

4b) El desprendimiento de retina que involucra la fovea es segmentario y usualmente se

extiende en la forma de un pliegue desde el disco a través de la zona | para involucrar la
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zona Il y lll. El pronéstico para la vision en este tipo de desprendimiento parcial de la

retina es pobre. Figura 1.5

Figura 1.5 Grado 4 de ROP

Estadio 5. Desprendimiento total de la retina. El desprendimiento de retina (D.R.) es
siempre en forma de embudo o tunel y la descripcion del comité la propone hacer en dos

apartados, en anterior y en posterior

N 4 2 X

Figura 1.6 Estadio 5 de ROP

Enfermedad Plus. El plus en un indicador de actividad de la enfermedad que senala una
incompetencia vascular progresiva, que indica cambios de anormalidad retiniana y se
caracteriza por engrosamiento y tortuosidad de los vasos de la retina del polo posterior,
engrosamiento de los vasos del iris, rigidez de la pupila y opacidad vitrea. Existe ademas

la descripcién de un nivel intermedio de enfermedad plus (pre-plus) (41,42,43). Figura 1.7
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Figura 1.7 Enfermedad Plus

Enfermedad Agresiva posterior. Es un subtipo de la ROP posterior que se caracteriza
por su aparicion precoz, una rapida evolucién y signos clinicos atipicos. La enfermedad
Rush se subdivide a su vez en 3 etapas:

Etapa 1. En ella existe una detencidn en el crecimiento de los vasos retinales normales,
pero sin una linea demarcatoria clara entre la retina vascular y la avascular como en una
ROP clasica. En esta etapa se observa que los vasos de la periferia vascular estan
tortuosos y encrespados. Cuando se encuentra a un nifio en esta situacion, se le debe
programar un nuevo examen de control dentro de las 72 horas siguientes.

Etapa 2. En esta etapa la cordillera o ridge clasico de la etapa 2 ha sido remplazado en
forma total o parcial por una arcada arteriovenosa o vaso demarcatorio que circunscribe el
limite de la retina vascular.

Etapa 3. En este caso se visualiza una proliferacion neovascular plana que se presenta
cercana al limite entre la retina vascular periférica y la retina avascular y se observa

clinicamente como zonas rojizas que corresponden a neovasos (43).

Clasificacion segun ETROP (Early Treatment for Retinopathy of Prematurity)
- ROP tipo 1: (se diagnostica como tal)

° Cualquier ROP en zona |, con enfermedad plus

° ROP en zona |, etapa 3, sin enfermedad plus

°ROP en zonal ll, etapa 1 y 2, asociada a enfermedad plus.

- ROP tipo 2:

°ROP en zona |, etapa 1y 2, sin enfermedad plus

° ROP en zona ll, estadio 3, sin enfermedad plus. (44).
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1.3.7 Diagnéstico. El diagndstico se hace realizando la exploracion para tamizaje de ROP
en RN de riesgo. Se debe de examinar a todos los RN con edades gestacionales entre las
31 y las 47 semanas de edad postmenstrual o entre las 4 y las 17 semanas de edad
cronolégica en los RN prematuros menores de 1250 gramos de peso al nacimiento
(45,46).

Ya que existe disparidad entre los distintos centros nacionales se ha establecido que
se debe examinar el fondo de ojo al 100% de los RN prematuros que cumplan con los
siguientes criterios.

* Todos los RN prematuros de menos de 1500 gramos al nacer y/o 32 semanas de edad
gestacional o menos.

* Los RN entre 1500 y 2000 gramos al nacimiento, con un curso clinico inestable o con
factores de riesgo asociados, como transfusiones sanguineas repetidas, sepsis y terapia
con oxigeno prolongada, etc.

* El primer examen debe ser a las 4 semanas de edad cronoldgica.

* La frecuencia de los examenes posteriores se determinara segun el grado de la
patologia que se encuentre en cada uno de ellos.

* Dos o tres veces a la semana en los casos de ROP tipo 2 en zona |.

* Semanalmente para aquellos con inmadurez retinal en zona | o ROP tipo 2 en zona ll.

* Cada 2 semanas en los nifios con menos de ROP 2 en zona Il y Il

* Los examenes deben continuar hasta que la vasculatura retinal se complete hasta la ora
serrata temporal o hasta que la enfermedad regrese luego del tratamiento o sea necesario
un nuevo tratamiento con laser o cirugia.

* En aquellos nifios muy pequefios en los que se detecte madurez retinal en un primer
examen esto debe ser corroborado por un segundo examen dentro de las 2 semanas
siguientes, esto por el riesgo de confundir la vasculatura coroidea con los vasos retinales
en ROP posteriores.

El examen del fondo del ojo se debe realizar en la sala de neonatologia, oscurecida
para facilitar el procedimiento, el cual se hace con oftalmoscopio binocular indirecto y con
una lente de 20 a 28 dioptrias, usando separadores de parpados para prematuros,
después de dilatar las pupilas con colirio de tropicamida y fenilefrina y aplicacion de

anestesia topica. Si el RN es transferido a otro centro hospitalario previo al alta
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oftalmoldgica, el estado de su condicion retinal debe estar claramente especificado en el
documento de traslado, asi como la fecha del préximo control del fondo de ojo y si el RN
es dado de alta del ambiente hospitalario antes de su alta oftalmoldgica, debera darse
seguimiento como paciente externo hasta alcanzar el desarrollo completo de Ia
vasculatura retiniana (47).

En el Hospital General de Celaya se lleva a cabo el programa de deteccion y manejo
de Retinopatia del prematuro, y fue el que se tomd en cuenta para el diagnostico y manejo
de los pacientes incluidos en este estudio, el cual se describe a continuacion:

Todos los RN prematuros que pesen al nacer menos de 1500 gramos, o menores de 32
semanas de edad gestacional, o los que tengan menos de 34 semanas, ademas de los
factores de riesgo que a continuacion se mencionan: hiperoxia, hipoxia, hipercapnia,
hipocapnia, acidosis metabdlica, alcalosis metabdlica, transfusiones sanguineas,
septicemia, leucomalasia, hemorragia intraventricular, deficiencia de vitamina E,
alimentacion Intravenosa prolongada, apnea, anemia, que hayan recibido oxigeno,
antecedentes de sangrado materno, tabaquismo positivo, administracion de indometacina,

partos con nacimientos multiples.

La valoracion oftalmologica se realiza entre la tercera y cuarta semanas de edad
postnatal de acuerdo a los protocolos previamente descritos.

Para el manejo se siguio el siguiente protocolo: Se les manejo con crioterapia o laser
a los siguientes pacientes:

A todos los RN con enfermedad umbral.

A todos los RN con ROP en estadio 3 y que tengan mas de 4 horas de reloj
continuas en zona |l, mas enfermedad plus (enfermedad sub-umbral).

Todos los prematuros con enfermedad agresiva posterior (48).

1.3.8 Tratamiento. Hasta la fecha no existe ninguna terapia completamente eficaz de la
ROP, ni tampoco ningun tratamiento para detener la progresion hacia las formas mas
graves. Los estadios | y Il no requieren tratamiento, sélo se mantienen en observacion. El
estadio preumbral requerira de vigilancia mas estrecha especialmente cuando estamos
cerca del estadio 3, pero menos de 5 horas continuas u 8 horas discontinuas, o bien

cuando existe enfermedad plus en zona Il. En el estadio umbral, definido como 5 horas
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contindas u 8 discontinuas en etapa 3 con enfermedad plus, se requiere tratamiento con
crioterapia o laser. El tratamiento debe instituirse dentro de las primeras 72 horas
siguientes al diagnostico. Toda la zona avascular debe recibir tratamiento. (49,50).

Crioterapia. Fue el tratamiento original desde 1970. El procedimiento puede ser realizado
bajo anestesia general o topica. Este involucra aproximadamente 20 aplicaciones de
crioterapia bajo visualizaciéon directa en la retina avascular anterior en la cresta
fibrovascular. El estrés del procedimiento en ocasiones requiere ventilacion asistida. Las
complicaciones mas comunes son hemorragia intraocular, hematoma conjuntival,

laceracion conjuntival y bradicardia, efusion uveal y glaucoma secundario.

Laser. Un haz de laser alcanza la retina avascular a través del orificio pupilar, por lo que la
lesion a esclera y tejidos circundantes y los efectos adversos son menos frecuentes. Es
mas facil acceder a zonas posteriores. Los inconvenientes son las dificultades para tratar
la zona mas periférica de la retina ya que se requiere mayor manipulacion del globo ocular
mediante indentacién escleral. En el estadio 4 el manejo es cirugia del desprendimiento
de la retina (extraescleral o vitrectomia). En el estadio 5, el manejo es mediante
vitrectomia aunque el éxito anatémico y funcional no alentador la mayoria de las veces
(51).

La crioterapia se utilizé en etapas posteriores, pero el tratamiento preferido en la
actualidad es la terapia con laser. En el estudio CRYO-ROP (Multicenter Trial of
Retinopathy of prematurity) que es el estudio a mayor escala publicado en donde se
trataron recién nacidos con ROP mediante crioterapia. Los resultados mostraron que ésta
era util para alcanzar el control y revertir el proceso de la enfermedad pero muchos nifios
quedaron con una peérdida visual significativa (52).

Mas recientemente en el estudio ETROP se investigd a 6998 nifilos de menos de 1,251
gramos en 26 centros de E.U. Los nifios con alto riesgo de ROP preumbral se
distribuyeron aleatoriamente para recibir tratamiento precoz o convencional. Los estudios
muestran que el tratamiento mas precoz con laser se asocia a una disminucion de los
resultados visuales desfavorables a los 9 meses de edad postconcepcional: 14.5% frente
a 19.5%. No hubo diferencia estadisticamente significativa con respecto a la ceguera. Y
hubo mas complicaciones durante el tratamiento precoz, como mayor hematoma

conjuntival o subconjuntival, laceracion conjuntival, hemorragia retinal, prerretinal o vitrea,
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mayores complicaciones sistémicas como apnea, bradicardia, arritmias, etc. El 37% de los
casos de ROP tipo I, no llegdé nunca a alcanzar el estadio umbral, esto significa que si se
trata a todos los RN en etapa 1, de cada 3 tratados con laser uno no hubiera requerido el

tratamiento (44).

1.3.9 Prevencion. El mejor medio para prevenir la ROP consiste en evitar el nacimiento
prematuro, asi como aplicarse con esta finalidad los esfuerzos de cuidado preventivos de
la salud, cuidados prenatales y consejo nutricional. Desde 1956, se aprendi6é que no debe
emplearse oxigeno libre (respiracion prolongada y a concentracién elevada), Asi mismo,
no se debe administrar a lactantes que no tienen necesidad del mismo. Cuando se
administre oxigeno debe emplearse solo para restablecer las concentraciones sanguineas
del mismo a los limites normales, y se interrumpira su administracion tan pronto como no

se requiera para aliviar la hipoxia (49).

1.4 MARCO CONCEPTUAL

Para este estudio se utilizaron los siguientes conceptos:

Edad gestacional. Se define como la edad estimada del feto, calculada a partir del primer
dia del ultimo periodo menstrual normal. Se expresa en semanas cumplidas. Para nuestro
estudio la edad gestacional se tomo del expediente clinico.

Prematurez. Se define como todo aquel RN que nace antes de la semana 37 cumplida de
la gestacion.

Recién nacido de bajo peso. Se define como aquel RN vivo que pesa menos de 2500
gramos al nacimiento.

Recién nacido de muy bajo peso. RN que pesa 1500 gramos o menos al nacimiento.
Recién nacido de peso extremadamente bajo. RN que pesa 1000 gramos o menos al
nacimiento.

Retinopatia del prematuro. Es un trastorno de los vasos sanguineos de la retina en
desarrollo en RN prematuros.

Zona. Se define como la localizacién de la ROP, segun el desarrollo de los vasos de la

retina. Se describen zona | a la lll.
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Extension. Describe las alteraciones siguiendo el esquema de las horas del reloj, 12
horas son 360°, cada hora 30°, y nos sirve para determinar los parametros del tratamiento
(enfermedad umbral o preumbral).

Grado o Estadio. Se refiere a la severidad de la ROP y se describe por estadios desde el
1 al 5.

Hiperoxia. Se definen como las concentraciones elevadas de oxigeno a presiones
atmosféricas que pueden afectar de manera adversa la estabilidad de muchos 6rganos y
sistemas, asi como propiciar problemas clinicos mayores en el pulmoén y la retina del RN
prematuro. Se define como la presién de oxigeno mayor de 80 en gasometria arterial.
Hipoxia. Se define como las concentraciones bajas de oxigeno, que pueden afectar de
manera adversa la estabilidad de muchos 6rganos y sistemas. Se define como hipoxia a la
presion de oxigeno menor de 60 en gasometria arterial.

Acidosis metabdlica. Descenso del PH sistémico por debajo de 7.35, por pérdida de
bicarbonato sérico a través de los rifiones o del tubo digestivo por aumento de algun acido
por fuentes externas o mediante procesos metabdlicos alterados.

Hipercapnia. Se define como las concentraciones elevadas de dioxido de carbono a nivel
sanguineo, mayor de 45 en sangre arterial.

Anemia. Se define como la disminucién de la hemoglobina por debajo de dos

desviaciones estandar para la edad gestacional y el peso.

Apnea. Se defina como un periodo determinado con supresion completa de la respiracion
por mas de 15 a 20 segundos, o el tiempo de respiraciéon después del cual se observan
cambios funcionales en el RN como disminucién de la frecuencia cardiaca a 80 por minuto

aproximadamente o de la saturacién de oxigeno de casi el 80%.

Transfusiéon sanguinea. Se define como la administracion de componentes sanguineos
con fines terapéuticos.

Sepsis. Sindrome clinico que resulta de una infeccion sistémica y comprobada mediante
hemocultivo u otro cultivo central positivo.

Hemorragia intraventricular. Es el tipo mas frecuente de hemorragia intracraneal en el

RN, principalmente en los prematuros, que se origina en la matriz subependimaria.
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Persistencia del conducto arterioso. Se refiere a la persistencia de la permeabilidad del
conducto arterioso que permite un cortocircuito de izquierda a derecha y que constituye
uno de los principales problemas que enfrenta el RN prematuro.

Factor surfactante. Es una mezcla compleja de fosfolipidos y proteinas producidas y
almacenadas en los neumocitos tipo IlI, que forman parte de la superficie interna del
alveolo, disminuyendo su tendencia natural al colapso.

Funduscopia. Examen realizado para la evaluacion de la enfermedad y con el que se
visualiza la retina, érgano principalmente afectado en esta patologia. Este es realizado por
un oftalmdlogo experto, mediante un oftalmoscopio indirecto y el empleo de lentes aéreas.
Cirugia Laser. Procedimiento mediante el cual se aplica laser a la retina avascular. Se
realiza mediante un equipo especial (laser diodo 532 u 810 nm) y por un oftalmdlogo
debidamente acreditado.

Crioterapia. Técnica mas antigua de tratamiento de ROP, con peores resultados
anatémicos y funcionales al compararlo con el laser.

Cirugia vitreoretinal. Técnica quirurgica que se utiliza en los casos mas avanzados de
ROP, estado al cual se puede llegar en un alto porcentaje en los casos que no son
diagnosticados oportunamente o incluso en los casos que son tratados con laser pero que
por lo agresivo de la enfermedad requiere de esta cirugia en forma adicional. Es un
procedimiento de alta complejidad y soélo se realiza por oftalmdélogo experimentado en
cirugia de vitreo y retina.

Vitreo. Sustancia transparente que ocupa la mayor parte del globo ocular. Se ubica entre
el cristalino y la retina.

Zona vascular. Area de la retina con vasos arteriales y venosos. Es la zona en que se ha
desarrollado el tejido vascular que avanza desde el nervio optico hasta la ora serrata.
Zona avascular. Parte de la retina que por su inmadurez aun no tiene vasos sanguineos.
Neovascularizaciéon. Se refiere al tejido vascular que crece en el limite entre la retina
vascular y avascular y cuya proliferacion es la base del problema fisiopatolégico de ROP.
Comunicacion (Shunt) arteriovenoso. Zona de unién de vasos arteriales y venosos.

Mientras mayor se a esta zona, la ROP tiende a ser mas grave.

Cresta, lomo o borde. Area anatémica en donde se produce el shunt arteriovenoso y la

proliferacion de los vasos de neoformacion.
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Proliferaciéon fibrovascular extraretiniana. Presencia de tejido vascular anormal fuera

de la retina, hacia la cavidad vitrea.

1.5 JUSTIFICACION:

Magnitud. La ROP es la principal causa de ceguera prevenible en mas del 80% de los
casos en recién nacidos pretérmino, sobre todo en los mas inmaduros a nivel mundial.
Debido a los avances tecnologicos en los ultimos anos, se ha logrado un aumento en la
sobrevida de este grupo de edad, y asi mismo la frecuencia de la enfermedad. Las formas
severas de la ROP tienen como resultado una alteracion visual importante debidas al
desprendimiento de la retina y la ceguera que este conlleva, otras consecuencias menos
graves son miopia, estrabismo, epifora, opacidad corneal, catarata, hiperemia, asimetria
de las fisuras palpebrales. Todos estos problemas acarrean un alto costo para la
comunidad, pero también individual por afeccion del lenguaje, desarrollo motor y social del
nifo.

Trascendencia. En el Hospital General de Celaya se desconoce la frecuencia actual de
retinopatia del prematuro, asi como la severidad de la enfermedad. Debido a que es una
enfermedad altamente incapacitante que va desde los problemas de refraccién hasta la
ceguera, es de suma importancia conocer la casuistica local para poder realizar
posteriormente protocolos encaminados a detectar factores de riesgo, prevenir y disminuir
los casos de ROP.

Vulnerabilidad. Existen problemas en la estandarizacion para la semana de revision
oftalmoscopica asi como su revision rutinaria en todos los RN pretérmino con factores de
riesgo por lo que se tendra que realizar una estrategia de revision para dichos neonatos.
Ademas debido a que este estudio es retrospectivo y la informacion se tomara de los
expedientes clinicos se corre el riesgo de que éstos se encuentren incompletos.
Factibilidad. Para la realizacion del estudio contamos con la poblacién de pacientes
prematuros, con la infraestructura, el personal médico de neonatologia y oftalmologia. Asi
como con el servicio de archivo clinico, en donde se encuentran los expedientes

necesarios para el estudio.
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1.6 HIPOTESIS

Por ser un estudio descriptivo, no requiere de hipoétesis.

1.7 OBJETIVO GENERAL.:
1. Conocer la frecuencia, caracteristicas clinicas y factores de riesgo de Retinopatia del

Prematuro en el Hospital General de Celaya, del 10 de enero al 31 de diciembre del 2008.

1.7.1 OBJETIVOS ESPECIFICOS:

1. ldentificar a los pacientes que presentan Retinopatia del Prematuro en el Hospital
General de Celaya, del 10 de enero al 31 de diciembre del 2008, mediante los registros de
Neonatologia, de Oftalmologia y de los expedientes clinicos.

2. Describir el grado de Retinopatia del Prematuro, asi como las caracteristicas clinicas de
los pacientes identificados en el Hospital General de Celaya del 10 enero al 31 de
diciembre del 2008.

3. Describir los factores de riesgo de Retinopatia del Prematuro de los pacientes
identificados en el Hospital General de Celaya del 10 de enero al 31 de diciembre del
20009.
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CAPITULO 2

Il. METODOLOGIA

2.1 Diseno del estudio. Observacional, descriptivo, retrospectivo. Serie de casos.

2.2 Universo de trabajo Se incluy6 a todos los pacientes de ambos sexos, atendidos en
el Hospital General de Celaya, del 10 de enero al 31 de diciembre del 2008, que pesaron
al nacer menos de 1500 g, pacientes prematuros menores de 32 semanas de edad
gestacional o menores de 34 sin importar el peso, con factores de riesgo de desarrollar
ROP como hiperoxia, hipoxia, hipercapnia, acidosis metabdlica, apnea, transfusion
sanguinea, anemia, sepsis, hemorragia intraventricular, persistencia del conducto

arterioso, etc.

2.3 Muestra, calculo muestral y sistema de muestreo. Se incluyeron todos los
pacientes prematuros a los que se les diagnosticd cualquier grado, zona o extensién de
ROP, valorados por oftalmélogo experimentado.

2.4 Unidad de observacion. Estuvo constituido por todos los pacientes recién nacidos
prematuros que fueron atendidos en el Hospital General de Celaya, con retinopatia del

prematuro, que fueron valorados y diagnosticados por el servicio de oftalmologia.

2.5 Criterios de inclusion. Pacientes recién nacidos prematuros que fueron atendidos en
el Hospital General de Celaya, del 10 de enero al 31 de diciembre del 2009, con
diagnostico de ROP realizado por oftalmélogo experimentado. Los que contaron con

expediente clinico completo.

2.6 Criterios de exclusion. Los pacientes RN prematuros que no contaron con

expediente clinico completo. Error en el diagnéstico de ROP.
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2.7 Operacionalizacién de las variables.

Operacionalizacién
. UNIDAD DE TIPO DE MEDIDAS DE
de las variables.
VARIABLE MEDICION VARIABLE RESUMEN
a) Masculino o .
Sexo b) Femenino Cualitativa Proporcion
Edad gestacional Semanas Cuantitativa discreta| Promedio, DE
Peso al nacer Gramos Cuantitativa discreta| Promedio, DE
‘ . a)Presente e .
Hiperoxia b)Ausente Cualitativa Proporcion
‘ . a)Presente s .
Hipoxia b)Ausente Cualitativa Proporcion
PP . a)Presente e : 2
Acidosis metabdlica b)Ausente Cualitativa Proporcion
- . a)Presente s .
Hipercapnia b)Ausente Cualitativa Proporcion
a)Presente I .
Apnea b)Ausente Cualitativa Proporcion
. Hemoglobina en s .
Anemia gramos Cuantitativa Promedio, DE
Transfusién . s . .
sanguinea Numero Cuantitativa discreta| Promedio, DE
. a)Presente o ”
Sepsis b)Ausente Cualitativa Proporcion
Hemorragia a)Presente s .,
Intraventricular b)Ausente Cualitativa Proporcion
UNIDAD DE TIPO DE MEDIDAS DE
VARIABLE MEDICION VARIABLE RESUMEN
Persistencia del a)Presente . s
conducto arterioso b)Ausente Cualitativa Proporcion
a)Presente s .
Surfactante b)Ausente Cualitativa Proporcion
Regresion de ROP t?))l\? Io Cualitativa Proporcion
a)Zona |
Zo:fzgtz an P b)Zona I Cualitativa Proporcion
c)Zona lll
e a) Preumbral o s
Extensiéon ROP b) Umbral Cualitativa Proporcion
a) 1
b) 2
Grado de ROP c)3 Cualitativa Proporcion
d)4
e)5
Enfermedad a)Presente o .
Plus b)Ausente Cualitativa Proporcion
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Enfermedad a)Presente o .
Agresiva b)Ausente Cualitativa Proporcion
a)Medico
. b)Crioterapia I .
Tratamiento c)Laser Cualitativa Proporcion
d)Cirugia vitrea

2.8 Estrategias de trabajo clinico y de campo. Se programaron citas con el director de
tesis y el asesor de metodologia cuantas veces fue necesario. Se localizaron bases de
datos para la obtencion de la informacioén, articulos o publicaciones, y una vez recolectada
la informacién se analizé para obtener los resultados necesarios para el trabajo. Una vez
presentado y aprobado el protocolo se realizé la captura, y de la siguiente manera: Se
procedié a la localizacion de los pacientes con el diagnéstico de ROP realizado por
oftalmdlogo experimentado, mediante oftalmoscopia indirecta y que cumplié con los
criterios de inclusion, los datos se obtuvieron a través de la revision de los expedientes de
los RN con riesgo a desarrollar ROP. Obtuvimos a los que tuvieron el diagndstico,
posteriormente se localizé el expediente de donde se obtuvo el resto de la informacion, la
cual se vacio a un cuestionario realizado, al obtener los datos del paciente se tomé como

Caso.

2.9 Instrumentos de medicion. No existen

2.10 Métodos de recoleccion de la informacion. Se realizé la evaluacidon de los

pacientes con diagndstico de ROP mediante un cuestionario.

2.11 Método de captura de la informacidén. La informacion se recabé mediante el anexo

7.1 (un cuestionario). Se capturd con el programa Excel y el programa SPSS.
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2.12 Analisis estadistico. Para las variables cualitativas se utilizé la proporcion como

medida de resumen y para las variables cuantitativas discretas promedio y desviacion

estandar.

2.13 Consideraciones éticas. No existen implicaciones éticas, ya que es un estudio

retrospectivo, en el cual no existe ningun tipo de intervencién.

2.14 Cronograma de actividades.

del problema

ACTIVIDAD/MES ANO 10|11 |12
Elaborar pregunta de 2009
investigacion
Revision bibliografica 2009
Elaboracion del planteamiento 2009

Presentacion del planteamiento 2009
del problema

Elaboracién de antecedentes 2009
Elaboracion de justificacion 2009
Elaboracion de metodologia 2009
Presentacion del proyecto de 2009
investigacion

Recoleccion de la informacion 2009
Captura de la informacion 2009
Resultados y discusion 2009
Presentacion de la tesis 2009
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2.15 Desglose financiero

HUMANOS:

Médico Oftalmélogo especialista en Retina y Vitreo, médico neonatélogo, médico pasante
de la especialidad en oftalmologia.

MATERIALES:

1 caja de lapices marca mirado mediano

1 caja de pluma marca Bic tinta negra

2 paquetes de 500 hojas blancas marca Xerox

1 caja de CD grabables marca Sony

Impresora marca HP 1022

Computadora marca Acer
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lil.- RESULTADOS

Durante el afio 2008, en el Hospital General de Celaya nacieron 5704 nifios, de ellos 408
fueron prematuros menores o iguales de 36 semanas de gestacion, de éstos ultimos 184
recién nacidos pesaron menos de 2500 gramos, de éstos se valord por el servicio de

oftalmologia a 115 recién nacidos con factores de riesgo.

Se realizé un estudio de observacional, descriptivo, retrospectivo, serie de casos a
partir de 115 recién nacidos con factores de riesgo para desarrollar retinopatia del
prematuro, durante el periodo del 10 de enero al 31 de diciembre del 2008, segun el
protocolo de este Hospital. Los casos estudiados fueron 73, correspondiendo a una
frecuencia de 17.89% recién nacidos prematuros con distintos grados de retinopatia del
prematuro, segun la clasificacion internacional, se estudidé su frecuencia, caracteristicas

clinicas y factores de riesgo.

Las variables estudiadas fueron las siguientes: la variable dependiente fue
retinopatia del prematuro y las independientes fueron peso, edad, gestacional, sexo,
hiperoxia, hipoxia, acidosis metabdlica, hipercapnia, apnea, transfusiones sanguineas,
anemia, sepsis, sepsis por Candida, hemorragia intraventricular, persistencia de conducto
arterioso, administracion de sufactante, grado, zona afectada, extensién, enfermedad plus

y tratamiento.

En este estudio se dividio a los pacientes en dos grupos de acuerdo a la indicacion o no
de tratamiento y se describieron las variables de los mismos. Los pacientes quirurgicos
presentaron una edad gestacional promedio de 30.13 semanas, una desviacion estandar
de 2.60, y una mediana de 30. En los no quirurgicos la media fue de 32.53 semanas, una

desviacion estandar de 1.84, y una mediana de 32.40.

La frecuencia de ROP con respecto a la edad gestacional y el estadio o grado de la
misma fue la siguiente: Se encontraron 6 pacientes menores de 28 semanas (1.47%), de
éstos 2 (33.33%) presentaron el grado 3 sin plus, 2 (33.33%) desarrollaron retinopatia del
prematuro umbral requiriendo tratamiento y otros 2 (33.33%) presentaron la variedad

agresiva posterior requiriendo tratamiento. Se detectaron 35 (8.57%) pacientes entre 28 y
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31 semanas, en 14 (40%) de ellos se presentd la enfermedad en grado 1, en 3 (8.57%) en
grado 2, en 9 (25.71%) pacientes en grado 3 sin enfermedad plus y en 9 (25.71%) se
diagnosticé enfermedad umbral recibiendo todos ellos tratamiento con laser. De los
pacientes mayores de 31 semanas y hasta 34 fueron 32 pacientes (43.83%), de los cuales
en 22 recién nacidos (68.75%) se presentd el grado 1, en 3 pacientes (9.37%) el grado 2,
en 3 pacientes (9.37%) grado 3 sin plus y en 4 pacientes (12.5%) enfermedad umbral que
requirié tratamiento, en ninguno de los casos se encontro el grado IV o V de la

enfermedad.

Con respecto al peso encontramos que la frecuencia de ROP en los 73 recién nacidos que
se estudiaron en el Hospital General de Celaya del 10 de Enero al 31 de Diciembre del

2008, fue la siguiente:

En los pacientes quirurgicos se encontré un peso promedio de 1081.20 gramos, una
desviacién estandar de 239.23 y una mediana de 1135 gramos. En los pacientes no
quirurgicos un promedio de 1328 gramos, una desviacion estandar de 241.45, y una

mediana de 1320 gramos.

Se detectaron a 4 pacientes (5.47%) con peso al nacer menor a 1000 gramos, de ellos 2
(50%) presentaron la enfermedad umbral y 2 (50%) desarrollaron la variedad agresiva
posterior. Con peso de 1000 a 1500 gramos se detectaron 46 pacientes (63.01%), de
éstos 24 (52.17%) presentd ROP grado 1, en 4 recién nacidos (8.70%) el estadio 2, en 9
(19.57%) el estadio 3, en 9 (19.56%) en estadio umbral.
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Los pacientes con peso al nacer entre 1500 y 2000 gramos fueron 23 (31.50%), de ellos
12 pacientes (52.17%) se encontraron en estadio 1, 2 (8.69%) pacientes con grado 2 de la
enfermedad, en 5 (21.73%) el grado 3 sin plus y en 4 (17.39%) la enfermedad umbral
requiriendo tratamiento.

Los resultados se presentan a continuacion.

[l Pacientes

0 10.0 20.0

30.0

40.0

GRADO 1

GRADO 2

GRADO 3

UMBRAL

Grafica 1. Frecuencia de estadio de Retinopatia del Prematuro
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En el concepto de factores de riesgo de retinopatia del prematuro y relacion con el sexo
encontramos que del total (73) de pacientes estudiados 36 (49.31%) fueron del sexo
masculino y 37 (50.68%) del sexo femenino.

De los 17 pacientes quirurgicos 7 (41.17%) fueron del sexo masculino, y 10 (58.83%) del
sexo femenino. Del total de los 56 pacientes no quirurgicos encontramos a 26 (46.42%)

del sexo masculino y 30 (53.58%) del sexo femenino.

B QUIRURGICOS NO QUIRURGICOS

0 75

15.0
22.5 30.0

MUJER

HOMBRE

Grafica 2. Relacion hombre/mujer
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La frecuencia de factores de riesgo de ROP en relacion a la hiperoxia: encontramos: que
de los pacientes quirurgicos en 14 (83.33%) estuvo presente, y en 3 (16.67%) estuvo

ausente.

En los pacientes no quirurgicos la hiperoxia estuvo presente en 23 de ellos (41.08%) y
ausente en 33 (58.92%).

| B QUIRURGICOS NO QUIRURGICOS

0

PRESENTE

NO PRESENTE

Grafica 3. Hiperoxia
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En relacion de los factores de riesgo, la frecuencia de hipoxia que encontramos que en los
pacientes quirurgicos fue como a continuacién se describe: estuvo presente en 12
pacientes (70.59%), y ausente en 5 (29.41%).

En los pacientes no quirurgicos la hipoxia estuvo presente en 31 pacientes (55.36%) y
ausente en 25 (44.64%).

B QUIRURGICOS NO QUIRURGICOS

0

PRESENTE

NO PRESENTE

Grafica 4. Hipoxia
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En relacién de los factores de riesgo en el concepto de acidosis metabdlica encontramos
que en los pacientes quirurgicos estuvo presente en 14 recién nacidos (82.35%), y
ausente en 3 (17.65%).

En los pacientes no quirurgicos la acidosis metabdlica estuvo presente en 20 recién
nacidos (35.71%) y ausente en 36 (64.29%).

| B QUIRURGICOS NO QUIRURGICOS

0 10.0 20.0

30.0 40.0

PRESENTE

NO PRESENTE

Grafica 5. Acidosis metabdlica
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En relacién de los factores de riesgo la frecuencia de hipercapnia que encontramos en los
pacientes quirurgicos fue el siguiente: estuvo presente en 9 recién nacidos (52.94%), y
ausente en 8 (47.06%).

En los pacientes no quirurgicos la hipercapnia estuvo presente en 11 recién nacidos
(19.64%) y ausente en 45 (80.36%).

B QUIRURGICOS NO QUIRURGICOS

0
12.5 25.0 475 500

PRESENTE

NO PRESENTE

Grafica 6. Hipercapnia

En relacion a la anemia encontramos que la hemoglobina en los pacientes quirurgicos
tuvo un promedio de 9.68, una desviacion estandar de 2.43 y una mediana de 9. En los
pacientes no quirurgicos encontramos un promedio de 11.73 una desviacidon estandar de

2.76, y una mediana de 11.4.
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El numero de transfusiones en pacientes quirurgicos fue el siguiente: en los pacientes
quirurgicos se encontré promedio de 7 una desviacion estandar de 6.83, y media de 5, en
los no quirurgicos un promedio de 6.86, una desviacién estandar de 5.64 y una mediana
de 8.

Se administraron 0 transfusiones en 3 pacientes, 1 transfusion en 2 pacientes, 2
transfusiones en 4 pacientes, 4 transfusiones en 7 pacientes y 5 transfusiones en 1
paciente. El numero de transfusiones en pacientes no quirurgicos fue el siguiente: 0
transfusiones en 35 pacientes, 1 transfusion en 8 pacientes, 2 transfusiones en 8
pacientes, 3 transfusiones en 2 pacientes, 4 transfusiones en 2 pacientes, y 10

transfusiones en 1 paciente.

En relacién con el factor de riesgo de sepsis encontramos que en los pacientes
quirurgicos estuvo presente en 11 recién nacidos (64.70%), y ausente en 6 (35.30%). En
los pacientes no quirurgicos la sepsis estuvo presente en 26 recién nacidos (46.43%) y
ausente en 30 (53.57%).

En relacion con la hemorragia intraventricular encontramos que en los pacientes
quirurgicos se presento en 3 recién nacidos (17.64%), y estuvo ausente en 14 (82.36%).
En los pacientes no quirurgicos estuvo presente en 7 recién nacidos (12.5%) y ausente en
49 (87.5%).

En relacion con la persistencia del conducto arterioso encontramos que en los pacientes
quirurgicos se presenté en 1 recién nacido (5.88%), y estuvo ausente en 16 (94.12%). En
los pacientes no quirurgicos estuvo presente en 3 recién nacidos (5.36%) y ausente en 53
(94.64%).
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En relacién con la administracion de factor surfactante encontramos que en los pacientes
quirurgicos se presentd en 11 recién nacidos (64.70%), y estuvo ausente en 6 (35.30%).
En los pacientes no quirurgicos estuvo presente en 16 recién nacidos (28.57%) y ausente
en 40 (71.43%)

| B QUIRURGICOS NO QUIRURGICOS

0

PRESENTE

NO PRESENTE

Grafica 7. Administracion de surfactante

En cuanto a las zonas afectas en los pacientes con retinopatia del prematuro, se observé
que en 2 (11.76) de los pacientes quirurgicos se presento la enfermedad en la zona |, en 6
(35.29%) recién nacidos en la zona Il y en 9 (52.94%) pacientes en la zona lll.

En los pacientes no quirurgicos en 23 (41.07%) se encontr6 afectacién de la zona Il y en

33 pacientes (568.93%) en la zona lll.
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En lo que se refiere a la extension de pacientes con retinopatia del prematuro,
encontramos que en los pacientes quirurgicos 2 (11.76%) presentaron la extension

agresiva posterior y 15 (88.24%) en umbral.

En cuanto a la presencia o ausencia de enfermedad plus en recién nacidos con retinopatia
del prematuro, encontramos que en el 100% de los pacientes quirurgicos estuvo presente.
En los pacientes no quirurgicos estuvo presente en 8 recién nacidos (14.28%) y en 48

(85.71%) se encontr6 ausente.

El tratamiento de los pacientes con ROP fue mediante observacién, crioterapia y laser; En
1 paciente (5.88%) se realiz6 criocirugia y en 16 de ellos (94.11%) el manejo fue con laser.
Cincuenta y seis pacientes fueron mantenidos en vigilancia estrecha hasta la resolucién
de cuadro de retinopatia. Ninguno de los pacientes que requirieron tratamiento fue

sometido a un segundo procedimiento.

La evolucion de los 73 pacientes con distintos grados de ROP se comentan a
continuacion: en 56 recién nacidos (76.71%) se presento regresion espontanea y en los

17 (23.29%) restantes se realizd manejo quirurgico como crioterapia o laser.
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IV.- DISCUSION

En este estudio encontramos a 73 pacientes, con algun grado de Retinopatia del
Prematuro, correspondiendo a una frecuencia del 17.89%, correlacionandose con la
incidencia reportada en otros estudios, como el estudio realizado en Chile durante el afio
2000, en donde se estudiaron 248 recién nacidos, de ellos se encontraron a 70 pacientes
con algun grado de ROP, la incidencia global fue de 28.2%, (20), otro realizado en
Monterrey México, reporta una incidencia global de 26.3%.(4). En otros estudios se
observan resultados variables como el realizado en Vietnam de 1 afio de seguimiento, en
el que se encontrd una incidencia de 45.8% (21), hasta del 21% en paises desarrollados

como Espana (16).

La retinopatia grave es decir estadios 3 o mayores, se presentaron en 31 pacientes
(42.46%), los cuales requirieron manejo quirdrgico mismo que se realizé en todos los
casos y sin la presencia de complicaciones importantes. Estos resultados contrastan con
lo reportado en la literatura, ya que se reporta una incidencia de ROP grave desde el 3.7
en paises desarrollados como Espafia, (16), hasta el 9.3% en Vietnam (21), reportandose
la incidencia mas alta del 10.2% en Monterrey México. (4) En este estudio podemos
observar que la encontrada en el Hospital General de Celaya es significativamente mayor

a la encontrada en otros estudios.

Se observé una relacion inversa entre la presencia de retinopatia y el peso al nacimiento,
en este estudio encontramos que la mayoria de los pacientes (63.01%) se localizaron
entre 1000 a 1500 gramos, y que los pacientes menores de 1500 gramos, son los que

presentan mayor severidad de retinopatia, tal como lo describe la literatura.

En cuanto a la edad gestacional de los pacientes con ROP, encontramos también una
relacidon inversa en su presentacion, encontramos a 6 pacientes menores de 28 semanas,
y el 66.66% de éstos presentd retinopatia en estadio grave, correspondiendo también a
los reportado por la literatura, se menciona en un estudio de 9 afios de seguimiento que la
ROP se encontré con mas frecuencia entre menores de 28 semanas y menores de 1000

gramos. (15) Nuestra poblacion de ese peso y esa edad gestacional es poca, siendo
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mayor entre las semanas 28 y 34, asi como la que presenta también grados severos de
ROP, esto correspondiendo a lo encontrado en un estudio en Vietnam, en el que se
concluye que en paises en vias de desarrollo se presentan formas mas graves de ROP,

asi como en pacientes con mayor edad gestacional.

En cuanto a los factores de riesgo encontrados, observamos que el sexo es importante,
en este estudio encontramos 49.31% de pacientes del sexo masculino y 50.69% del sexo
femenino, reportandose en la literatura una mayor frecuencia de ROP en el sexo
masculino. En este estudio se encontré estadios mas graves y que requirieron manejo
quirurgico en el sexo masculino (54.17%), y mayor regresion en el femenino (53.49%), lo

cual va acorde con lo reportado.

Otros factores de riesgo de importancia encontrados son la hiperoxia y la acidosis
metabdlica, observandose en el 83.33% los pacientes con estadios graves y que
requirieron manejo quirurgico. La hipercapnia, y la hipoxia se presento entre el 52.94% vy
el 70.59% respectivamente de estos pacientes. La presencia de sepsis en el 64.70% de
los pacientes con retinopatia grave contrasta con lo reportado en la literatura reportando

mayor frecuencia en pacientes con fungemia.

El nimero de transfusiones y la presencia de anemia también se reporta mayor en
pacientes con ROP grave. La presencia de hemorragia intraventricular (29.17%),
persistencia del conducto arterioso (4.17%) y administracion de surfactante (87.50%).
Entre los pacientes con estadios leves de ROP, encontramos los mismos factores de
riesgo pero con menos frecuencia. La hiperoxia y la acidosis metabdlica, se presentd del
41.08% y de 35.71% respectivamente, la hipoxia en 55.36% y la hipercapnia en el
19.64%.

La zona | estuvo afectada en 2 pacientes quienes fueron sometidos a fotocoagulacién con
laser y evolucionaron satisfactoriamente a remision de la enfermedad probablemente por
el diagnostico y manejo oportunos. La mas afectada fue la zona lll, tanto en pacientes
quirurgicos como no quirurgicos, relacionandose con la edad gestacional de nuestra

poblacion de estudio y con el area de maduracion.
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De los pacientes incluidos en este estudio 15 presentaron ROP umbral y todos recibieron
tratamiento oportuno, 2 de los pacientes tratados presentaron la variedad agresiva

posterior .

La enfermedad plus, fue diagnosticada en el 100% de los pacientes quirurgicos, y en el
14.28% de los no quirurgicos, lo cual nos habla de enfermedad activa, como se describe
en la literatura, junto con el estadio y la zona, son los que predicen si se requiere manejo

con cirugia.
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V.-CONCLUSIONES

La frecuencia de retinopatia del prematuro ha aumentado en el Hospital General de
Celaya, con respecto a 5 anos previos lo cual es secundario al aumento de la poblacién
de recién nacidos prematuros que se han atendido y por incremento en la demanda de
atencion en el servicio, asi como las mejoras que presenta la tecnologia con la que se

cuenta actualmente y que han permitido optimizar los sistemas de deteccion.

La frecuencia de retinopatia del prematuro es similar a la reportada por otros autores, pero
lo que mas llama la atencion es que los estadios graves que se encontraron en la

poblacion son significativamente mayores que los reportados en otros estudios.

Se encontraron recién nacidos mayores de 32 semanas con estadios graves de la
enfermedad, que requirieron manejo quirdrgico, ningun paciente mayor de 1500 gramos
presentd estadios graves ni requirieron cirugia. En los factores de riesgo encontrados en
los 73 recién nacidos estudiados se encontré una relacion inversamente proporcional al
grado de retinopatia con la edad gestacional y el peso al nacimiento

También encontramos que los estadios graves de la enfermedad, se relacionan con mayor

frecuencia con la hiperoxia y acidosis metabdlica, seguido por hipoxia e hipercapnia

Conociendo los factores de riesgo para desarrollar ROP, es necesario tomar las medidas
pertinentes por el personal de salud a cargo de los recién nacidos, para que se desarrolle
una cultura de prevencién. y de esta manera aminorar los factores de riesgo de la
enfermedad, asi mismo de manera conjunta llevar a cabo de manera adecuada los
protocolos de tamizaje y tratamiento de la retinopatia para poder prevenir un mayor

numero de ceguera en el recién nacido prematuro.
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VII.-ANEXOS
7.1 Cuestionario de investigacion
Frecuencia, caracteristicas clinicas y factores de riesgo de Retinopatia del Prematuro en

el Hospital General de Celaya del 10 de enero al 31 de diciembre del 2008.

Registro.......ccvvveiiiiiiiis DX INGreso .....cooovvveiiiiiiiiie
T80 0= { o J DX EQreso.....cccvvvvvceeieeieeieeeeeeeee,
Fecha.....ooooiiiiii APGAC i
NOMDIre......vviiiiiiiiiiiieeeeeeee e Silveman ........ccccoeiiiiiiiiiieeeeee e F
I = TR Nombre de la madre.........ccccvvvvennnnnn. F
INGresO....cooeieeiieeeeeeeeeee e Domicilio.........cooeeeiiiiiiiiie F
EQreso.. .. Teléfono.........euveeeeveeeeiii,

1.- Sexo a) Femenino b)

MASCUIINO ...ttt e e et e e e e e e et e e e e e e e bt e e e e e eeaaaans

2.- Semanas de edad gestacional a) Menor de 32 semanas b) de 32 a 34
semanas c) Mayor de 34

7= 0. F= 1 = SRR

3.- Peso al nacimiento: a) Menor de 1000 g b) 1000 a 1500 g c¢) Mayor de 1500

4.- Hiperoxia a) Presente b)

N § T o | (U PPPRRRR
5.- Hipoxia a) Presente  b)

N § T o | (U PPPRRRR
6.- Acidosis metabdlica a) Presente b)

N § T o | (U PPPRRRR
7.- Hipercapnia a) Presente  b)

N § T o | (P
8.- Apnea a) Presente b)

AAUS EINE ..o



11.- Sepsis a) Presente  b)

N § T o | (U PPPRRRR
12.- Sepsis por Candida a) Presente b)

0= o | (U UPUPRR
13.-Hemorragia intraventricular

a) Presente b)

AUSEINTE ..ottt e e e e e e e et aeeanraaaaa
14.- Persistencia del conducto arterioso a) Presente b)

AUSEINTE ..ottt e e e e e e e e e e e e
15.- Administracion de surfactante a) Presente b)

AUSEINTE ..ottt e e e e e e e e e e e e
16.- Regresion de ROP a) Si  b)

18.- Extension a) Preumbral  b)
LU o] o = PP
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| TITULO

‘FRECUENCIA, CARACTERISTICAS CLINICAS Y FACTORES DE RIESGO DE
RETINOPATIA DEL PREMATURO EN EL HOSPITAL GENERAL DE CELAYA DEL 10
DE ENERO AL 31 DE DICIEMBRE DEL 2008”

1. RESUMEN
Objetivo: Conocer la frecuencia, caracteristicas clinicas, y factores de riesgo de
Retinopatia del Prematuro en el Hospital General de Celaya del 10 de enero al 31 de
diciembre del 2008.
Metodologia: Se realizé un estudio observacional, descriptivo, retrospectivo, serie de
casos, incluyendo a 73 recién nacidos con cualquier grado de ROP. Las variables
estudiadas fueron la dependiente: la retinopatia del prematuro; las independientes: edad
gestacional, peso al nacimiento, sexo, hiperoxia, hipoxia, acidosis metabdlica, hipercapnia,
anemia, transfusiones sanguineas, sepsis, hemorragia intraventricular, persistencia del
conducto arterioso, aplicacion de surfactante, grado, zona, extensién de retinopatia del
prematuro, presencia de enfermedad agresiva posterior, enfermedad Plus, tratamiento.
Resultados: Se revisaron los expedientes de 73 pacientes, 33 (49.25%) del sexo
masculino y 34 del sexo femenino con ROP de los 225 valorados por oftalmologia con
factores de riesgo, correspondiendo a una frecuencia de 29.77%, los estadios graves (3 ,4
y 5) se encontraron en el 37.31%, y los factores de riesgo fueron los referidos
anteriormente. Se encontré una relacion inversamente proporcional con el peso y la edad
gestacional, con el grado de retinopatia. El resto de factores de riesgo fueron directamente
proporcionales al grado de ROP.
Conclusiones: La frecuencia de ROP ha aumentado en la ultima década. Debido al
incremento de la poblacion y la sobrevida de los recién nacidos prematuros, por la
tecnologia y los avances en la medicina. Se confirma que la frecuencia y el grado de
retinopatia del prematuro encontrada, es inversamente proporcional a la edad y el peso de
nacimiento, siendo éstos los mas importantes para el desarrollo de la enfermedad. Con la
implementacion del protocolo de identificacion y deteccion temprana se puede prevenir la
ceguera por este problema. Previniendo los factores de riesgo se puede disminuir, la

frecuencia de ROP.



CAPITULO 1

I. MARCO TEORICO METODOLOGICO

1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La retinopatia del prematuro (ROP) es un trastorno de los vasos sanguineos de la
retina en desarrollo en recién nacidos prematuros, que puede experimentar regresion por
completo en estadios iniciales o dejar una amplia gama de secuelas en estadios
avanzados: desde la miopia leve hasta la ceguera a consecuencia de desprendimiento de
la retina (2).

Existen dos fases en la ROP que se sobreponen entre si en cierto grado: 1) Una fase
aguda, en la cual se interrumpe la vasculogénesis normal y se observa una reaccion a la
lesion de la retina y 2) Una fase cronica o tardia en la que ocurre proliferacion de las
membranas hacia el vitreo acompanada de desprendimiento de retina por traccion,
ectopia o retraccion cicatrizal de la macula y pérdida visual importante. Casi el 90% de los
casos de ROP aguda entran en regresion espontanea, y curan con reaccion cicatrizal
minima y poca o ninguna pérdida visual. Menos del 10% progresan hasta una
cicatrizacion importante (2).

Se desconoce la incidencia a nivel mundial, en Estados Unidos de Norteamérica
(EUA), se estima una incidencia cercana al 100% en aquellos recién nacidos con peso
menor de 501-750 gramos y casi el 80% en pacientes de 751-1000 gramos de peso al
nacimiento. La tecnologia moderna aplicada a los recién nacidos (RN) prematuros mas
pequefos, ha incrementado la sobrevida y de manera proporcional la incidencia de ROP.
En Estados Unidos nacen aproximadamente cada afno 35,000 nifios con peso al nacer de
1,300 gramos o menos. De ellos cerca de 10,000 desarrollan cierto grado de ROP. En el
pais mencionado hay aproximadamente 500 a 550 nuevos casos de ceguera cada afio a

causa de este trastorno (2,3).



En México la incidencia global de ROP es similar a la reportada por otros autores,
26.3%, no asi la de ROP grado lll que es mas elevada y se reporta hasta el 10.2%. Se
considera que cerca de 25,000 nifos padecen ceguera infantil en Latinoamérica y a
México le corresponden de 400 a 800 nifios ciegos cada afio por ROP, problema que es

prevenible en el 80% de los casos (4).

En las formas mas severas de ROP el resultado es una alteracion visual importante, asi
como resultados desfavorables que van desde defectos de refraccion, estrabismo, epifora,
opacidad corneal, catarata, hiperemia epiescleral, asimetria de las fisuras palpebrales y
ceguera, acarreando un alto costo para la comunidad, pero también individual por afeccion
del lenguaje, desarrollo motor y social del nifio (3,5,6).

En un estudio realizado por Murillo y cols., se estudiaron a 34 RN prematuros, en el que
se concluyd una prevalencia de 2.04 x 1000 RN vivos, asi como determinaron que el
principal factor de riesgo para ROP fue el peso al nacimiento (8).

Segun los datos proporcionados por informatica del Hospital General de Celaya
Guanajuato, durante el afio 2008 nacieron aproximadamente 5,704 nifios, de ellos 408
fueron prematuros con edad gestacional igual o menor de 36 semanas, de éstos ultimos
184 recién nacidos pesaron menos de 2500 g. Tomando en cuenta la cantidad de
nacimientos en el hospital, las mejoras en la infraestructura y al aumento en la poblacion
de prematuros, es importante conocer la frecuencia actual de ROP, asi como las
caracteristicas clinicas y factores de riesgo. Por lo anteriormente expuesto surge la

siguiente pregunta:

¢Cual es la frecuencia, caracteristicas clinicas y factores de riesgo para desarrollar

Retinopatia del Prematuro en el Hospital General de Celaya Guanajuato?



1.2 ANTECEDENTES
La primera descripcion de la ROP fue hecha por Terry en 1942, llamandola inicialmente
fibroplasia retrolental (por creer que era un sobrecrecimiento persistente del sistema
hialoideo). Sin embargo anos después Owens y Owens demostraron que la fibroplasia
retrolental no era sino una alteracion vascular retiniana, consistente en neovascularizacion
y sus complicaciones.

A principios de los afos 50’s se incrementd la incidencia de ROP, alcanzando
proporciones epidémicas, considerandose como la principal causa de ceguera en esa
época en los EUA. Silverman calculé que en el decenio de 1943-1953, 7000 nifios
estaban ciegos a causa de ROP. La busqueda de agentes causales se intensifico
identificdndose multiples, hasta que en 1950, la Dra. Cambell, sefiala al oxigeno como
posible factor etiolégico, y es a partir de entonces cuando se inician investigaciones
controladas en los cuneros y otros de reproduccion en modelos experimentales animales
de fibroplasia retrolental, como los realizados por Pratz y Kinsey (9,10,11).

A partir de 1956, se establece la relacidon entre oxigenoterapia y fibroplasia retrolental, en
base a los estudios desprendidos de The Cooperative Study on Retrolental Fibroplasia.
Después sigue un periodo de restriccién del uso de oxigeno en el prematuro y casi se
logra la eliminacion de la enfermedad, aunque con estas acciones se observo un
incremento en la morbimortalidad en este grupo, especialmente por paralisis cerebral y
sindrome de dificultad respiratoria.

A mediados de los anos 60’s, Cross calculé que por cada caso salvado de ROP, 16
lactantes murieron en los EUA. La utilizacion posterior de métodos de control de gases
arteriales y la consideracion hecha por Cross, permitieron un uso mas racional vy

controlado del uso de oxigeno en los cuneros.

Desde la década de los 70’s, 80’s, la ROP reaparece y se ha incrementado de manera
constante la incidencia, considerandose que varia desde un 3-39%, y han contribuido para
ello los avances en la neonatologia moderna, aunado a una mayor tasa de supervivencia
de prematuros de muy bajo peso al nacer como consecuencia de la primera. En 1950 la
tasa de sobrevida de recién nacidos con peso menor de 1000 g al nacer era del 8%,

comparado en el 35% registrado en 1980.
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El indice de sobreviva de prematuros menores de 27 semanas continua en incremento en
los 90’s, mostrando una ocurrencia mayor en las formas mas severas de ROP (9,12,13).
Un estudio retrospectivo realizado por Hussain, durante los afios de 1989 y 1997, mostro
una incidencia de ROP del 21.3% para el estadio 1 y 4.6% para el estadio 3. No se
encontré ROP en recién nacidos mayores de 32 semanas. Los mayores de 28 semanas y
mas de 1000 gramos no requirieron manejo quirurgico. No se encontré estadio 3 de ROP
en pacientes mayores de 1500 gramos. En menores de 28 semanas y menos de 1000
gramos la enfermedad se encontré6 con mas frecuencia, y asi mismo fue mayor la
necesidad de manejo quirurgico. Los factores de mayor importancia fueron la edad
gestacional y los dias de terapia con suplemento de oxigeno (14).

Un estudio prospectivo, realizado en Barcelona Espafia por Grunauer, sobre la casuistica
de ROP durante los afios 1995 a 2001 en donde se estudiaron 324 casos, mostré una
incidencia de 22.8%. El 21.7% se clasificaron en estadio 1 y 2 y 3.7% en estadio 3. El
estadio umbral (3 plus) se detectd 3.1% de la muestra de estudio y 12.1% de los recién
nacidos afectados por ROP. Las secuelas de fondo de ojo fueron leves (estrabismo,
hipermetropia, ambliopia) en el 2.7%, moderadas (disminucién de la agudeza visual) en el
0.6% y graves (glaucoma, endoftalmia del cristalino y ceguera) en el 0.6%. Se evidencio

una correlacioén inversa entre la ROP y el peso o la edad gestacional (15).

Otro estudio prospectivo en Barcelona Espafia por Begué realizado de enero de 1999, a
junio del 2000, sobre la incidencia, gravedad y evolucién de la ROP mostré que 29.2%
desarrollaron la enfermedad, de los cuales 5.6% presentaron estadio umbral y precisaron
tratamiento. Ningun paciente de mas de 30 semanas o mas de 1,250 gramos desarrollo
una retinopatia grave (16).

Otro estudio realizado durante enero de 1999 a abril del 2001, prospectivo, en la India,
cuyo objetivo fue determinar la incidencia, los factores de riesgo y resultados en pacientes
con bajo peso y extremadamente peso bajo al nacimiento, con un total de 29 pacientes.
Se encontré una incidencia del 25.4%, 6 de los recién nacidos desarrollaron ROP grave,
requiriendo manejo con crioterapia o laser. Todos los recién nacidos con ROP fueron

menores de 1,250 g y menores de 31 semanas (17).
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En un estudio prospectivo realizado en Chile durante el afio 2000, en donde analizaron
248 recién nacidos, de ellos se encontraron a 70 con algun grado de ROP. La incidencia
global fue de 28.2%. En recién nacidos con peso menor de 1000 g la incidencia fue de
58.8% y de 28.9% para aquellos con peso de 1000 a 1249 g. El 65% de los pacientes con
ROP presentd un estadio | y Il. La asociacion con oxigeno, ventilacion mecanica e
hiperoxemia fue significativamente mayor en los RN que tuvieron ROP (p menor a 0.01),
hipoxemia, hipercapnia, acidosis, apnea y sepsis fue significativamente mayor en los
recién nacidos con ROP (p menor a 0.03) (18).

En un estudio prospectivo realizado en Vietham durante enero a diciembre del 2001, en el
cual se incluyeron 125 recién nacidos, con peso al nacimiento entre 900 a 2000 g, y con
una edad gestacional entre 26 a 36 semanas.

La ROP se present6 en 45.8% (26 de los 32 recién nacidos), las formas graves estuvieron
presentes en 9.3%. Concluyendo que se presentan formas mas graves y a menor edad

gestacional en paises en vias de desarrollo (19).

En Inglaterra, en el 2001, se realiz6 un estudio de 9 afios de seguimiento durante los afios
1989-1998 por Rowlands y cols. quienes refieren una reduccion significativa de ROP,
atribuyendo este hecho a mejores técnicas de ventilacién y a un mejor cuidado neonatal,
en particular al uso de esteroides prenatales y al surfactante (20).

Un estudio observacional en el Reino Unido durante el 1 de enero de 1990, al 31 de
diciembre de 1999, en el cual la incidencia de ROP severa fue comparada en dos periodos
sucesivos de 5 afios, de 1990-1994 y de 1995-1999, en el que se mostro una fuerte
evidencia de que la incidencia de ROP severa entre infantes menores de 1250 gramos se
incrementd en la segunda mitad de la década estudiada, y que el riesgo incrementado es
independiente del incremento en la sobreviva (21).

Un estudio descriptivo, prospectivo, realizado en clinica del IMSS en Monterrey Nuevo
Ledn, durante 1998-2002, se analiz6é 4 afios del programa de deteccion y tratamiento de
ROP en el recién nacido pretérmino. Se incluyeron RN pretérmino con peso de 500 a 2000
g. Se estatificaron en 3 grupos segun el peso al nacimiento. Hubo 1,207 nifios en el grupo
de riesgo, la incidencia global de ROP fue del 26.3% con 10.2% grado 1l (4).
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En cuanto a los factores de riesgo de ROP, son 4 los que se asocian a la enfermedad:
prematurez, uso de oxigeno, sexo masculino y raza blanca. Muchos se han postulado
como factores de riesgo asociados y se mencionan en los siguientes estudios:

En un ensayo de distribucion aleatoria realizado en nifios con MBPN (muy bajo peso al
nacimiento, 750 g) que se mantenian dependientes del ventilador a los 15-25 dias de
edad, la dexametazona se asocid con una mayor proporcion de ROP grave (56%, frente a
45%) y de necesidad de ablacion (35% frente a 20%) (22,23).

La reduccion de la luz no se asocio a la prevencion de ROP (24).
Diversos informes clinicos asocian la sepsis por Candida con una proporcion
significativamente mayor de ROP grave y tratamiento quirurgico (22,25,26).

El efecto de las transfusiones sanguineas se discute todavia. En un estudio
prospectivo de distribucién aleatoria donde se combinaron los datos de ambos grupos, no
se observo asociacion entre las cifras de hemoglobina y hematocrito o el protocolo de
transfusién y la incidencia o la gravedad de ROP.

En informes preliminares presentados en reuniones de investigacion se ha sugerido
que el uso de la eritropoyetina para la anemia del prematuro puede asociarse a una mayor
incidencia de ROP (27,28).

Con respecto a la hipercapnia, se ha estudiado en modelos animales y muestran que la
hipercapnia, aun sin ningun efecto hemodinamico, incrementa las isoformas de NO (Oxido
nitrico) sintetasa en los vasos retinianos, con asociacién toxica de éstos. Cuando la
hipercapnia coexiste con una elevacién del NO en la retina, las lesiones retinianas son
mucho peores, ademas se ha demostrado que la hipercapnia induce el desarrollo de los
vasos y prolonga la activacion de la NO sintetasa endotelial (29).

Las crisis de apnea y el tratamiento con factor tensoactivo son importantes factores de
riesgo independientes para el desarrollo de ROP. Se menciona ademas que la apnea no
solo aumenta el riesgo del desarrollo de ROP sino que ademas puede empeorarlo en caso

de que exista (30).
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1.3 MARCO TEORICO

RETINOPATIA DEL PREMATURO

1.3.1 Definicion. La retinopatia del prematuro (ROP) es una anomalia del desarrollo de la
retina y del vitreo, de etiologia multifactorial, relacionada principalmente con el grado de
prematurez y bajo peso que se manifiesta con una angiogénesis anormal, en la que los
vasos sanguineos retinianos dejan de crecer y desarrollarse en la retina de los recién
nacidos prematuros. Puede experimentar regresion por completo en estadios iniciales o
dejar una amplia gama de secuelas en estadios avanzados, desde leve miopia, hasta la
ceguera irreversible por desprendimiento de la retina. Su gravedad es variable y se
clasifica mediante un examen detallado del fondo de ojo con oftalmoscopia indirecta.

La ROP se puede presentar en dos fases que se sobreponen entre si en cierto
grado: 1) Una fase aguda, en la cual se interrumpe la vasculogénesis normal y se observa
una respuesta retiniana a la lesion y 2) Una fase crénica o tardia en la que ocurre
proliferacion de las membranas hacia el vitreo, durante la cual se producen
desprendimientos traccionales de retina, ectopia y cicatrizacion de la macula, lo que lleva
a una pérdida considerable de la vision, pudiendo llegar a la pérdida total de ésta. Casi el
90% de los casos de ROP aguda entran en regresion espontanea, y curan con reaccion
cicatrizal minima y poca o ninguna pérdida visual. Menos del 10% progresan hasta una
cicatrizacion importante.

1.3.2 Embriologia. Las primeras manifestaciones del ojo en desarrollo aparecen en el
embridén de 22 dias, en forma de dos surcos profundos a cada lado del prosencefalo en
invaginacion. Al cerrarse el tubo neural, los surcos producen evaginaciones del
prosencefalo, las vesiculas Opticas. Poco después la vesicula Optica comienza a

invaginarse y forma la cupula éptica de doble pared.

La capa externa de la cupula 6ptica se caracteriza por la aparicién de pequefios granulos
de pigmento que reciben el nombre de capa pigmentaria de la retina. El desarrollo de la
capa interna de la cupula es mas complicado. En los cuatro quintos posteriores,
denominada porcién coroidea de la retina, las células que rodean al espacio intrarretiniano
se diferencian en los elementos fotorreceptores, los bastoncillos y los conos. Adyacente a

la capa fotorreceptora aparece la capa del manto, la cual lo mismo que el cerebro, origina
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las neuronas y las células de sostén. En la superficie se encuentra una capa fibrosa, que
contiene los axones de las neuronas de las capas mas profundas. Las fibras nerviosas de
esta zona convergen hacia el pediculo 6ptico, que gradualmente se convierte en el nervio
optico (31).

Entre 24 y 40 dias de gestacion la retina proveniente del ectodermo, igual que el cerebro,
se empieza a desarrollar. La migracion de los elementos de la retina se da en forma
centrifuga desde la papila éptica en la parte posterior del ojo, hacia la ora serrata en la
periferia. Tal proceso incluye la formacién de fibras nerviosas, células ganglionares, asi
como tejido de sostén y vasos sanguineos.

De interés especial son los vasos sanguineos retinianos, el ojo tiene tres sistemas
vasculares: la coroides, la hialoides y los vasos retinianos. La retina inmadura es irrigada
por la vasculatura coroidea que se desarrolla tempranamente y se encuentra en la
superficie externa. Los vasos de la retina interna se desarrollan mas tarde y nutren el
grueso de la retina interna madura, su desarrollo se da a partir de la migracion de células
fusiformes desde la periferia de la papila 6ptica (empezando desde la semana 16 de
gestacion). La vascularizacién alcanza la parte nasal de la ora serrata a las 36 semanas y
la parte temporal hasta las 40 semana de gestacion.

Las células fusiformes que emergen de los vasos hialoideos son el origen de los vasos
retinianos. Por detras de las células fusiformes que van avanzando, se canalizan cordones
de células angioblasticas y finalmente producen una red capilar comparada con una
alambrada. Dicha alambrada capilar posteriormente se diferencia en arteriolas capilares y
vénulas, esto por medio del flujo sanguineo que selecciona vias principales y el

estancamiento elimina otras (32).

1.3.3 Anatomia. Extendida en la cara profunda de la tunica vascular, en ella se encuentra
el deuteroneurona diencefalica, origen del nervio Optico; sus fibras se originan en la retina,
convergen hacia el disco del nervio 6ptico y atraviesan sucesivamente la coroides, luego
la esclera antes de constituir un corddén nervioso que emerge de la esclera debajo y
medial del polo posterior del bulbo del ojo. Constituye el 6rgano receptor de las
impresiones luminosas. Se extiende desde el nervio 6ptico a la cara posterior del iris, pero
en contacto con la zona ciliar y el iris, se adelgaza y pierde sus caracteres sensoriales. Se

describen dos partes: la primera de ellas es la porcién coroidea, que se extiende desde el
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nervio optico a la ora serrata, su cara medial es rosada, vascular, lisa y presenta a su vez
dos superficies particulares la papila optica, en forma de disco, blanquecina, deprimida en
centro, esta situada a 3 Mm. medialmente y a 1 mm por encima del polo posterior del
bulbo ocular, y la macula que ocupa la parte posterior del globo ocular, es una superficie
deprimida en su centro (fovea central) bordeada por una retina espesa. La papila es el
punto ciego de la retina. La macula por el contrario, es el punto que percibe al maximo de
los rayos luminosos. La segunda es la porcion iridiana en la cual la retina se halla reducida
a una capa de células que se adhiere a la cara posterior del musculo y de los procesos
ciliares y luego a la cara posterior del iris.

La vascularizacion de la retina es través de la arteria central de la retina, rama de la arteria
oftalmica originada en la carétida interna y sigue el trayecto del nervio 6ptico. Emerge a
nivel de la papila y se divide en dos ramas, la ascendente y descendente, que se expande
en direccion de la ora serrata en ramas mediales (nasales) y laterales (temporales). Las
venas convergen en la papila para formar la vena central de la retina que sigue al nervio

optico y va a desembocar en la vena oftalmica (33).

Los componentes funcionales de la retina estan dispuestos en capas desde el exterior al
interior como sigue: 1) capa pigmentada, 2) capa de conos y bastones, 3) capa limitante
externa, 4) capa nuclear externa, 5) capa plexiforme externa, 6) capa nuclear interna, 7)
capa plexiforme interna, 8) capa ganglionar, 9) capa de fibras nerviosas y 10) membrana

limitante interna (34).

1.3.4 Fisiopatologia. La retina humana es avascular hasta las 16 semanas de gestacion,
después comienzan a proliferar una red arteriovenosa que parte en el nervio optico y que
avanza hacia el borde anterior de la retina. A las 32 semanas de gestacion la periferia
nasal se encuentra vascularizada, lo que no ocurre en la zona temporal de la retina hasta
las 40 a 44 semanas. Cuando se produce un nacimiento prematuro, el proceso de la
vasculogénesis normal de la retina puede alterarse. Una multiplicidad de factores pueden
provocar primero una detencién y luego un crecimiento anormal de los vasos retinales,
produciendo asi la retinopatia del prematuro.

Flyn describe el modelo de la vasculogénesis anormal para el desarrollo de ROP de la

siguiente manera:
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1.- Uno o varios agentes nocivos no identificados destruyen el endotelio vascular en el
sitio en que es mas vulnerable, es decir, en el que justamente se ha diferenciado a partir
del mesénquima para formar la malla capilar primitiva.

2.- Sobreviven dos tejidos, el mesénquima y las arterias y venas maduras, y se unen por
medio de los pocos conductos restantes. La supervivencia de estos tejidos, constituye la
reaccion vascular a la lesion. Forman una estructura que reemplaza al lecho vascular
destruido: es la derivacion arteriovenosa mesenquimatosa.

3.- La derivacion arteriovenosa mesequimatosa, es una estructura vascular unica que no
se observa en ninguna otra retinopatia y que forma una linea limitrofe definida entre la
retina vascular y la avascular. Esta compuesta por una red de células mesenquimatosas
primitivas y endoteliales que estan madurando bajo la alimentacion de arterias y venas
maduras. No se encuentran capilares en regresion de la derivacion o cortocircuito. Esta
estructura es la lesion patognomonica de la ROP aguda, y cuenta con ciertas
caracteristicas. En primer lugar tiene una localizacidén y extensién en la retina; cuanto mas
posterior la localizacién y mayor la circunferencia de los vasos en desarrollo, mas grave el
prondstico para el ojo. En segundo lugar, existe un periodo sésil después de producirse la
lesion, durante el que se interrumpe todo desarrollo vascular del ojo. Este periodo puede
durar dias a meses, y durante su transcurso son muy pocos los cambios en los datos
oftalmoldgicos. A continuacién los tejidos que forman la derivacion empiezan a engrosarse
y la estructura, originalmente de color blanco grisaceo, se vuelve de color rosa o
asalmonado e incluso rojo. Durante este periodo, en el cual se reinicia la actividad
vasculogénica en la retina, se decide el destino del ojo. Si las células que estan dentro de
la derivacion se dividen y se diferencian en endotelio capilar normal, formaran tubos
endoteliales primitivos, y formaran una estructura gruesa y sin luz que marca el contorno
de la derivacién, un borde en cepillo regular de capilares que crecen con el tiempo hacia la
retina avascular y le ofrece su riego sanguineo. Esta es la esencia del proceso de
regresion que ocurre en mas del 90% de los casos de ROP. Si desafortunadamente las
células primitivas que estan dentro de la derivacién se multiplican y se abren paso por la
membrana limitante interna de la retina, pero en vez de diferenciarse en endotelio normal
crecen en el cuerpo vitreo sobre la superficie retiniana, y hacia el cuerpo ciliar hasta llegar
al ecuador del cristalino, ocurre proliferacion membranal. Este proceso es resultado de la

falta de diferenciacion y de la proliferacion destructiva de las células y de su invasion a los
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espacios y tejidos a los que no pertenece, y culmina en desprendimiento retiniano por

traccion. Esto representa el 10% restante de ROP (35).

Para que todo lo anterior se lleve a cabo se necesitan dos factores desencadenantes: una
retina incompletamente vascularizada (recién nacidos pretérmino) y un aumento de la

presion de oxigeno con hiperoxia retiniana relativa.

Esto conduce a vasoconstriccion y disminucion de los factores de crecimiento, como los
factores de crecimiento semejantes a la insulina (IGF-1) y endotelial vascular (VEGF); lo
anterior da lugar a una detencion de la vascularizacién y a una obliteracién capilar, con
disminucién de la perfusidén y posterior isquemia e hipoxia retinianas. Como respuesta se
aumenta la expresion de diversos factores de crecimiento y angiogénicos (IGF-1,VEGF vy
otros).

Si esta respuesta es intensa y los factores vasogénicos no disminuyen, la
angiogénesis es anormal y desorganizada, con importante vasoproliferacién, lo cual puede
conducir finalmente a inflamacion, retinopatia proliferativa, fibrosis significativa y
desprendimiento de retina. Aunque la hiperoxia y la formacion de especies de radicales
libres son sin gran duda una parte importante de la patogenia, se han implicado otros
factores: citoquinas proinflamatorias, ciclooxigenasa-2, neuropéptido Y, éxido nitrico (NO)

y déficit de factores troficos y antioxidantes (35, 36, 37,38).

1.3.5 Factores de riesgo. Los 4 principales factores que se asocian a la retinopatia del
prematuro son: prematurez, el uso de oxigeno, el sexo masculino y la raza blanca. Otros
muchos factores se han postulado como factores de riesgo asociados, pero no se ha
confirmado claramente ni demostrado en estudios bien hechos a gran escala. Algunos de
ellos son: hipoxemia, tratamiento con indometacina, déficit de vitamina E y A, inositol,
persistencia del conducto arterioso, falta de alimentacion al pecho, esteroides postnatales,
exposicién a la luz, sepsis, sepsis por Candida, transfusiones sanguineas numerosas,
administracion precoz de hierro, utilizacion de eritropoyetina, hipercapnia, apnea, acidosis

metabdlica, hemorragia intracraneal, administracion de surfactante, etc. (25,39,40).
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1.3.6 Clasificacion. La clasificacion emitida en la década de los 80’s por “The Committee
on Classification of Retinopathy of Prematurity” es la siguiente: PARAMETROS DE LA
CLASIFICACION

1.3.6.1 Localizacion = ZONA

1.3.6.2 Extension = HORAS DE RELOJ

1.3.6.3 Grado = ESTADIO

Ojo derecho Ojo izquierdo

12 12

Figura 1.1 Localizacion por Zona

1.3.6.2 Extensién. Se describen las alteraciones siguiendo el esquema de las horas de
reloj, 12 horas son 360° cada hora 30° y nos sirve para determinar los parametros del
tratamiento (enfermedad preumbral y umbral).

Enfermedad preumbral. Se refiere al estadio 2 plus, estadio 3 sin plus o al estadio 3 plus
que afecte menor extension de la que define el umbral.

Enfermedad umbral. Se refiere a la presencia de 5 horas continuas u 8 horas
discontinuas en etapa 3 con enfermedad plus. En esta etapa la ROP se encuentra en un
punto de evolucion en el que existe una probabilidad estadistica de un 50% de evolucién a
ceguera. Esta correspondia a la indicacién de tratamiento mas clasicamente aceptada
para enfermedades en zona Il (41,42).

Sin embargo el criterio actual mas aceptado para el tratamiento corresponde a las normas

dadas por el ETROP (Early Treatment for Retinopathy of prematurity). En las cuales la
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posibilidad de una evolucion desfavorable tanto para zona | como Il disminuyen

significativamente al realizar el tratamiento mas precozmente (44).

1.3.6.3 Grado. Severidad por estadio

Estadio 1. Linea de demarcacién. Esta linea es una estructura delgada que separa la
retina avascular anterior de la retina vascular posterior. Es relativamente plana, de color
blanco, localizandose en el plano de la retina y los vasos retinianos que llevan a esta linea

tienen terminacion en cepillo. Figura 1.2

Figura 1.2 Grado 1 de ROP

Estadio 2. Linea de demarcacion elevada o en cordillera. La linea de la etapa 1 ha
aumentado a lo ancho y alto; este aumento de volumen se extiende mas alla del plano de
la retina. Esta cordillera puede cambiar su color de blanco a rosa y los vasos pueden dejar
el plano retiniano y meterse en ella. Pequefios penachos aislados de nuevos vasos
localizados sobre la superficie de la retina, pueden ser vistos desde esta cordillera. Figura
1.3

Figura 1.3 Grado 2 de ROP
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Estadio 3. Linea de demarcacion elevada o en cordillera con proliferacion fibrovascular
extrarretiniana. A la cordillera de la etapa 2 se le afade la presencia de tejido de
proliferacion fibrovascular extrarretiniana, la cual esta localizada después de ella. Esta
etapa puede dividirse en tres grados, de acuerdo a la proliferacion fibrovascular y al dafio:
3a) Leve. Tiene un aspecto deshilachado del borde, continua con el borde posterior de la
Cordillera.

3b) Moderada. La proliferacién del tejido posterior al borde, no siempre esta unido a él, es
una proliferacién, mas extensa, forma arcos que van confluyendo, va perdiendo su color,
moderada cantidad se infiltra al vitreo, pero esta desconectado de la cordillera.

3c) Severa. La cantidad de proliferacion es masiva y cubre el borde, la membrana
confluyente es perpendicular a la retina o posterior a lo largo de la retina se encuentra

dentro del vitreo. Figura 1.4

Figura 1.4 Grado 3 de ROP

Estadio 4. Desprendimiento parcial de la retina. A la etapa anterior se le afade
desprendimiento parcial de la retina, el cual puede ser causado por un derrame exudativo
de liquido, o tracciéon de ambos. Esta etapa se divide en dos:

4a) Desprendimiento de retina extrafoveal, puede ser de 360° e involucra la zona Il y Il
Este es el tipo de traccion concava que ocurre en la periferia sin involucrar a la macula. El
prondstico para la vision en ausencia de extension posterior, es relativamente bueno. Este
desprendimiento de retina puede ser circunferencial o segmentario, ocupando unicamente
una porcion de la circunferencia de la periferia.

4b) El desprendimiento de retina que involucra la fovea es segmentario y usualmente se

extiende en la forma de un pliegue desde el disco a través de la zona | para involucrar la
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zona Il y lll. El pronéstico para la vision en este tipo de desprendimiento parcial de la

retina es pobre. Figura 1.5

Figura 1.5 Grado 4 de ROP

Estadio 5. Desprendimiento total de la retina. El desprendimiento de retina (D.R.) es
siempre en forma de embudo o tunel y la descripcion del comité la propone hacer en dos

apartados, en anterior y en posterior

N 4 2 X

Figura 1.6 Estadio 5 de ROP

Enfermedad Plus. El plus en un indicador de actividad de la enfermedad que senala una
incompetencia vascular progresiva, que indica cambios de anormalidad retiniana y se
caracteriza por engrosamiento y tortuosidad de los vasos de la retina del polo posterior,
engrosamiento de los vasos del iris, rigidez de la pupila y opacidad vitrea. Existe ademas

la descripcién de un nivel intermedio de enfermedad plus (pre-plus) (41,42,43). Figura 1.7
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Figura 1.7 Enfermedad Plus

Enfermedad Agresiva posterior. Es un subtipo de la ROP posterior que se caracteriza
por su aparicion precoz, una rapida evolucién y signos clinicos atipicos. La enfermedad
Rush se subdivide a su vez en 3 etapas:

Etapa 1. En ella existe una detencidn en el crecimiento de los vasos retinales normales,
pero sin una linea demarcatoria clara entre la retina vascular y la avascular como en una
ROP clasica. En esta etapa se observa que los vasos de la periferia vascular estan
tortuosos y encrespados. Cuando se encuentra a un nifio en esta situacion, se le debe
programar un nuevo examen de control dentro de las 72 horas siguientes.

Etapa 2. En esta etapa la cordillera o ridge clasico de la etapa 2 ha sido remplazado en
forma total o parcial por una arcada arteriovenosa o vaso demarcatorio que circunscribe el
limite de la retina vascular.

Etapa 3. En este caso se visualiza una proliferacion neovascular plana que se presenta
cercana al limite entre la retina vascular periférica y la retina avascular y se observa

clinicamente como zonas rojizas que corresponden a neovasos (43).

Clasificacion segun ETROP (Early Treatment for Retinopathy of Prematurity)
- ROP tipo 1: (se diagnostica como tal)

° Cualquier ROP en zona |, con enfermedad plus

° ROP en zona |, etapa 3, sin enfermedad plus

°ROP en zonal ll, etapa 1 y 2, asociada a enfermedad plus.

- ROP tipo 2:

°ROP en zona |, etapa 1y 2, sin enfermedad plus

° ROP en zona ll, estadio 3, sin enfermedad plus. (44).
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1.3.7 Diagnéstico. El diagndstico se hace realizando la exploracion para tamizaje de ROP
en RN de riesgo. Se debe de examinar a todos los RN con edades gestacionales entre las
31 y las 47 semanas de edad postmenstrual o entre las 4 y las 17 semanas de edad
cronolégica en los RN prematuros menores de 1250 gramos de peso al nacimiento
(45,46).

Ya que existe disparidad entre los distintos centros nacionales se ha establecido que
se debe examinar el fondo de ojo al 100% de los RN prematuros que cumplan con los
siguientes criterios.

* Todos los RN prematuros de menos de 1500 gramos al nacer y/o 32 semanas de edad
gestacional o menos.

* Los RN entre 1500 y 2000 gramos al nacimiento, con un curso clinico inestable o con
factores de riesgo asociados, como transfusiones sanguineas repetidas, sepsis y terapia
con oxigeno prolongada, etc.

* El primer examen debe ser a las 4 semanas de edad cronoldgica.

* La frecuencia de los examenes posteriores se determinara segun el grado de la
patologia que se encuentre en cada uno de ellos.

* Dos o tres veces a la semana en los casos de ROP tipo 2 en zona |.

* Semanalmente para aquellos con inmadurez retinal en zona | o ROP tipo 2 en zona ll.

* Cada 2 semanas en los nifios con menos de ROP 2 en zona Il y Il

* Los examenes deben continuar hasta que la vasculatura retinal se complete hasta la ora
serrata temporal o hasta que la enfermedad regrese luego del tratamiento o sea necesario
un nuevo tratamiento con laser o cirugia.

* En aquellos nifios muy pequefios en los que se detecte madurez retinal en un primer
examen esto debe ser corroborado por un segundo examen dentro de las 2 semanas
siguientes, esto por el riesgo de confundir la vasculatura coroidea con los vasos retinales
en ROP posteriores.

El examen del fondo del ojo se debe realizar en la sala de neonatologia, oscurecida
para facilitar el procedimiento, el cual se hace con oftalmoscopio binocular indirecto y con
una lente de 20 a 28 dioptrias, usando separadores de parpados para prematuros,
después de dilatar las pupilas con colirio de tropicamida y fenilefrina y aplicacion de

anestesia topica. Si el RN es transferido a otro centro hospitalario previo al alta
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oftalmoldgica, el estado de su condicion retinal debe estar claramente especificado en el
documento de traslado, asi como la fecha del préximo control del fondo de ojo y si el RN
es dado de alta del ambiente hospitalario antes de su alta oftalmoldgica, debera darse
seguimiento como paciente externo hasta alcanzar el desarrollo completo de Ia
vasculatura retiniana (47).

En el Hospital General de Celaya se lleva a cabo el programa de deteccion y manejo
de Retinopatia del prematuro, y fue el que se tomd en cuenta para el diagnostico y manejo
de los pacientes incluidos en este estudio, el cual se describe a continuacion:

Todos los RN prematuros que pesen al nacer menos de 1500 gramos, o menores de 32
semanas de edad gestacional, o los que tengan menos de 34 semanas, ademas de los
factores de riesgo que a continuacion se mencionan: hiperoxia, hipoxia, hipercapnia,
hipocapnia, acidosis metabdlica, alcalosis metabdlica, transfusiones sanguineas,
septicemia, leucomalasia, hemorragia intraventricular, deficiencia de vitamina E,
alimentacion Intravenosa prolongada, apnea, anemia, que hayan recibido oxigeno,
antecedentes de sangrado materno, tabaquismo positivo, administracion de indometacina,

partos con nacimientos multiples.

La valoracion oftalmologica se realiza entre la tercera y cuarta semanas de edad
postnatal de acuerdo a los protocolos previamente descritos.

Para el manejo se siguio el siguiente protocolo: Se les manejo con crioterapia o laser
a los siguientes pacientes:

A todos los RN con enfermedad umbral.

A todos los RN con ROP en estadio 3 y que tengan mas de 4 horas de reloj
continuas en zona |l, mas enfermedad plus (enfermedad sub-umbral).

Todos los prematuros con enfermedad agresiva posterior (48).

1.3.8 Tratamiento. Hasta la fecha no existe ninguna terapia completamente eficaz de la
ROP, ni tampoco ningun tratamiento para detener la progresion hacia las formas mas
graves. Los estadios | y Il no requieren tratamiento, sélo se mantienen en observacion. El
estadio preumbral requerira de vigilancia mas estrecha especialmente cuando estamos
cerca del estadio 3, pero menos de 5 horas continuas u 8 horas discontinuas, o bien

cuando existe enfermedad plus en zona Il. En el estadio umbral, definido como 5 horas
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contindas u 8 discontinuas en etapa 3 con enfermedad plus, se requiere tratamiento con
crioterapia o laser. El tratamiento debe instituirse dentro de las primeras 72 horas
siguientes al diagnostico. Toda la zona avascular debe recibir tratamiento. (49,50).

Crioterapia. Fue el tratamiento original desde 1970. El procedimiento puede ser realizado
bajo anestesia general o topica. Este involucra aproximadamente 20 aplicaciones de
crioterapia bajo visualizaciéon directa en la retina avascular anterior en la cresta
fibrovascular. El estrés del procedimiento en ocasiones requiere ventilacion asistida. Las
complicaciones mas comunes son hemorragia intraocular, hematoma conjuntival,

laceracion conjuntival y bradicardia, efusion uveal y glaucoma secundario.

Laser. Un haz de laser alcanza la retina avascular a través del orificio pupilar, por lo que la
lesion a esclera y tejidos circundantes y los efectos adversos son menos frecuentes. Es
mas facil acceder a zonas posteriores. Los inconvenientes son las dificultades para tratar
la zona mas periférica de la retina ya que se requiere mayor manipulacion del globo ocular
mediante indentacién escleral. En el estadio 4 el manejo es cirugia del desprendimiento
de la retina (extraescleral o vitrectomia). En el estadio 5, el manejo es mediante
vitrectomia aunque el éxito anatémico y funcional no alentador la mayoria de las veces
(51).

La crioterapia se utilizé en etapas posteriores, pero el tratamiento preferido en la
actualidad es la terapia con laser. En el estudio CRYO-ROP (Multicenter Trial of
Retinopathy of prematurity) que es el estudio a mayor escala publicado en donde se
trataron recién nacidos con ROP mediante crioterapia. Los resultados mostraron que ésta
era util para alcanzar el control y revertir el proceso de la enfermedad pero muchos nifios
quedaron con una peérdida visual significativa (52).

Mas recientemente en el estudio ETROP se investigd a 6998 nifilos de menos de 1,251
gramos en 26 centros de E.U. Los nifios con alto riesgo de ROP preumbral se
distribuyeron aleatoriamente para recibir tratamiento precoz o convencional. Los estudios
muestran que el tratamiento mas precoz con laser se asocia a una disminucion de los
resultados visuales desfavorables a los 9 meses de edad postconcepcional: 14.5% frente
a 19.5%. No hubo diferencia estadisticamente significativa con respecto a la ceguera. Y
hubo mas complicaciones durante el tratamiento precoz, como mayor hematoma

conjuntival o subconjuntival, laceracion conjuntival, hemorragia retinal, prerretinal o vitrea,
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mayores complicaciones sistémicas como apnea, bradicardia, arritmias, etc. El 37% de los
casos de ROP tipo I, no llegdé nunca a alcanzar el estadio umbral, esto significa que si se
trata a todos los RN en etapa 1, de cada 3 tratados con laser uno no hubiera requerido el

tratamiento (44).

1.3.9 Prevencion. El mejor medio para prevenir la ROP consiste en evitar el nacimiento
prematuro, asi como aplicarse con esta finalidad los esfuerzos de cuidado preventivos de
la salud, cuidados prenatales y consejo nutricional. Desde 1956, se aprendi6é que no debe
emplearse oxigeno libre (respiracion prolongada y a concentracién elevada), Asi mismo,
no se debe administrar a lactantes que no tienen necesidad del mismo. Cuando se
administre oxigeno debe emplearse solo para restablecer las concentraciones sanguineas
del mismo a los limites normales, y se interrumpira su administracion tan pronto como no

se requiera para aliviar la hipoxia (49).

1.4 MARCO CONCEPTUAL

Para este estudio se utilizaron los siguientes conceptos:

Edad gestacional. Se define como la edad estimada del feto, calculada a partir del primer
dia del ultimo periodo menstrual normal. Se expresa en semanas cumplidas. Para nuestro
estudio la edad gestacional se tomo del expediente clinico.

Prematurez. Se define como todo aquel RN que nace antes de la semana 37 cumplida de
la gestacion.

Recién nacido de bajo peso. Se define como aquel RN vivo que pesa menos de 2500
gramos al nacimiento.

Recién nacido de muy bajo peso. RN que pesa 1500 gramos o menos al nacimiento.
Recién nacido de peso extremadamente bajo. RN que pesa 1000 gramos o menos al
nacimiento.

Retinopatia del prematuro. Es un trastorno de los vasos sanguineos de la retina en
desarrollo en RN prematuros.

Zona. Se define como la localizacién de la ROP, segun el desarrollo de los vasos de la

retina. Se describen zona | a la lll.
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Extension. Describe las alteraciones siguiendo el esquema de las horas del reloj, 12
horas son 360°, cada hora 30°, y nos sirve para determinar los parametros del tratamiento
(enfermedad umbral o preumbral).

Grado o Estadio. Se refiere a la severidad de la ROP y se describe por estadios desde el
1 al 5.

Hiperoxia. Se definen como las concentraciones elevadas de oxigeno a presiones
atmosféricas que pueden afectar de manera adversa la estabilidad de muchos 6rganos y
sistemas, asi como propiciar problemas clinicos mayores en el pulmoén y la retina del RN
prematuro. Se define como la presién de oxigeno mayor de 80 en gasometria arterial.
Hipoxia. Se define como las concentraciones bajas de oxigeno, que pueden afectar de
manera adversa la estabilidad de muchos 6rganos y sistemas. Se define como hipoxia a la
presion de oxigeno menor de 60 en gasometria arterial.

Acidosis metabdlica. Descenso del PH sistémico por debajo de 7.35, por pérdida de
bicarbonato sérico a través de los rifiones o del tubo digestivo por aumento de algun acido
por fuentes externas o mediante procesos metabdlicos alterados.

Hipercapnia. Se define como las concentraciones elevadas de dioxido de carbono a nivel
sanguineo, mayor de 45 en sangre arterial.

Anemia. Se define como la disminucién de la hemoglobina por debajo de dos

desviaciones estandar para la edad gestacional y el peso.

Apnea. Se defina como un periodo determinado con supresion completa de la respiracion
por mas de 15 a 20 segundos, o el tiempo de respiraciéon después del cual se observan
cambios funcionales en el RN como disminucién de la frecuencia cardiaca a 80 por minuto

aproximadamente o de la saturacién de oxigeno de casi el 80%.

Transfusiéon sanguinea. Se define como la administracion de componentes sanguineos
con fines terapéuticos.

Sepsis. Sindrome clinico que resulta de una infeccion sistémica y comprobada mediante
hemocultivo u otro cultivo central positivo.

Hemorragia intraventricular. Es el tipo mas frecuente de hemorragia intracraneal en el

RN, principalmente en los prematuros, que se origina en la matriz subependimaria.
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Persistencia del conducto arterioso. Se refiere a la persistencia de la permeabilidad del
conducto arterioso que permite un cortocircuito de izquierda a derecha y que constituye
uno de los principales problemas que enfrenta el RN prematuro.

Factor surfactante. Es una mezcla compleja de fosfolipidos y proteinas producidas y
almacenadas en los neumocitos tipo IlI, que forman parte de la superficie interna del
alveolo, disminuyendo su tendencia natural al colapso.

Funduscopia. Examen realizado para la evaluacion de la enfermedad y con el que se
visualiza la retina, érgano principalmente afectado en esta patologia. Este es realizado por
un oftalmdlogo experto, mediante un oftalmoscopio indirecto y el empleo de lentes aéreas.
Cirugia Laser. Procedimiento mediante el cual se aplica laser a la retina avascular. Se
realiza mediante un equipo especial (laser diodo 532 u 810 nm) y por un oftalmdlogo
debidamente acreditado.

Crioterapia. Técnica mas antigua de tratamiento de ROP, con peores resultados
anatémicos y funcionales al compararlo con el laser.

Cirugia vitreoretinal. Técnica quirurgica que se utiliza en los casos mas avanzados de
ROP, estado al cual se puede llegar en un alto porcentaje en los casos que no son
diagnosticados oportunamente o incluso en los casos que son tratados con laser pero que
por lo agresivo de la enfermedad requiere de esta cirugia en forma adicional. Es un
procedimiento de alta complejidad y soélo se realiza por oftalmdélogo experimentado en
cirugia de vitreo y retina.

Vitreo. Sustancia transparente que ocupa la mayor parte del globo ocular. Se ubica entre
el cristalino y la retina.

Zona vascular. Area de la retina con vasos arteriales y venosos. Es la zona en que se ha
desarrollado el tejido vascular que avanza desde el nervio optico hasta la ora serrata.
Zona avascular. Parte de la retina que por su inmadurez aun no tiene vasos sanguineos.
Neovascularizaciéon. Se refiere al tejido vascular que crece en el limite entre la retina
vascular y avascular y cuya proliferacion es la base del problema fisiopatolégico de ROP.
Comunicacion (Shunt) arteriovenoso. Zona de unién de vasos arteriales y venosos.

Mientras mayor se a esta zona, la ROP tiende a ser mas grave.

Cresta, lomo o borde. Area anatémica en donde se produce el shunt arteriovenoso y la

proliferacion de los vasos de neoformacion.
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Proliferaciéon fibrovascular extraretiniana. Presencia de tejido vascular anormal fuera

de la retina, hacia la cavidad vitrea.

1.5 JUSTIFICACION:

Magnitud. La ROP es la principal causa de ceguera prevenible en mas del 80% de los
casos en recién nacidos pretérmino, sobre todo en los mas inmaduros a nivel mundial.
Debido a los avances tecnologicos en los ultimos anos, se ha logrado un aumento en la
sobrevida de este grupo de edad, y asi mismo la frecuencia de la enfermedad. Las formas
severas de la ROP tienen como resultado una alteracion visual importante debidas al
desprendimiento de la retina y la ceguera que este conlleva, otras consecuencias menos
graves son miopia, estrabismo, epifora, opacidad corneal, catarata, hiperemia, asimetria
de las fisuras palpebrales. Todos estos problemas acarrean un alto costo para la
comunidad, pero también individual por afeccion del lenguaje, desarrollo motor y social del
nifo.

Trascendencia. En el Hospital General de Celaya se desconoce la frecuencia actual de
retinopatia del prematuro, asi como la severidad de la enfermedad. Debido a que es una
enfermedad altamente incapacitante que va desde los problemas de refraccién hasta la
ceguera, es de suma importancia conocer la casuistica local para poder realizar
posteriormente protocolos encaminados a detectar factores de riesgo, prevenir y disminuir
los casos de ROP.

Vulnerabilidad. Existen problemas en la estandarizacion para la semana de revision
oftalmoscopica asi como su revision rutinaria en todos los RN pretérmino con factores de
riesgo por lo que se tendra que realizar una estrategia de revision para dichos neonatos.
Ademas debido a que este estudio es retrospectivo y la informacion se tomara de los
expedientes clinicos se corre el riesgo de que éstos se encuentren incompletos.
Factibilidad. Para la realizacion del estudio contamos con la poblacién de pacientes
prematuros, con la infraestructura, el personal médico de neonatologia y oftalmologia. Asi
como con el servicio de archivo clinico, en donde se encuentran los expedientes

necesarios para el estudio.
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1.6 HIPOTESIS

Por ser un estudio descriptivo, no requiere de hipoétesis.

1.7 OBJETIVO GENERAL.:
1. Conocer la frecuencia, caracteristicas clinicas y factores de riesgo de Retinopatia del

Prematuro en el Hospital General de Celaya, del 10 de enero al 31 de diciembre del 2008.

1.7.1 OBJETIVOS ESPECIFICOS:

1. ldentificar a los pacientes que presentan Retinopatia del Prematuro en el Hospital
General de Celaya, del 10 de enero al 31 de diciembre del 2008, mediante los registros de
Neonatologia, de Oftalmologia y de los expedientes clinicos.

2. Describir el grado de Retinopatia del Prematuro, asi como las caracteristicas clinicas de
los pacientes identificados en el Hospital General de Celaya del 10 enero al 31 de
diciembre del 2008.

3. Describir los factores de riesgo de Retinopatia del Prematuro de los pacientes
identificados en el Hospital General de Celaya del 10 de enero al 31 de diciembre del
20009.
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CAPITULO 2

Il. METODOLOGIA

2.1 Diseno del estudio. Observacional, descriptivo, retrospectivo. Serie de casos.

2.2 Universo de trabajo Se incluy6 a todos los pacientes de ambos sexos, atendidos en
el Hospital General de Celaya, del 10 de enero al 31 de diciembre del 2008, que pesaron
al nacer menos de 1500 g, pacientes prematuros menores de 32 semanas de edad
gestacional o menores de 34 sin importar el peso, con factores de riesgo de desarrollar
ROP como hiperoxia, hipoxia, hipercapnia, acidosis metabdlica, apnea, transfusion
sanguinea, anemia, sepsis, hemorragia intraventricular, persistencia del conducto

arterioso, etc.

2.3 Muestra, calculo muestral y sistema de muestreo. Se incluyeron todos los
pacientes prematuros a los que se les diagnosticd cualquier grado, zona o extensién de
ROP, valorados por oftalmélogo experimentado.

2.4 Unidad de observacion. Estuvo constituido por todos los pacientes recién nacidos
prematuros que fueron atendidos en el Hospital General de Celaya, con retinopatia del

prematuro, que fueron valorados y diagnosticados por el servicio de oftalmologia.

2.5 Criterios de inclusion. Pacientes recién nacidos prematuros que fueron atendidos en
el Hospital General de Celaya, del 10 de enero al 31 de diciembre del 2009, con
diagnostico de ROP realizado por oftalmélogo experimentado. Los que contaron con

expediente clinico completo.

2.6 Criterios de exclusion. Los pacientes RN prematuros que no contaron con

expediente clinico completo. Error en el diagnéstico de ROP.
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2.7 Operacionalizacién de las variables.

Operacionalizacién
. UNIDAD DE TIPO DE MEDIDAS DE
de las variables.
VARIABLE MEDICION VARIABLE RESUMEN
a) Masculino o .
Sexo b) Femenino Cualitativa Proporcion
Edad gestacional Semanas Cuantitativa discreta| Promedio, DE
Peso al nacer Gramos Cuantitativa discreta| Promedio, DE
‘ . a)Presente e .
Hiperoxia b)Ausente Cualitativa Proporcion
‘ . a)Presente s .
Hipoxia b)Ausente Cualitativa Proporcion
PP . a)Presente e : 2
Acidosis metabdlica b)Ausente Cualitativa Proporcion
- . a)Presente s .
Hipercapnia b)Ausente Cualitativa Proporcion
a)Presente I .
Apnea b)Ausente Cualitativa Proporcion
. Hemoglobina en s .
Anemia gramos Cuantitativa Promedio, DE
Transfusién . s . .
sanguinea Numero Cuantitativa discreta| Promedio, DE
. a)Presente o ”
Sepsis b)Ausente Cualitativa Proporcion
Hemorragia a)Presente s .,
Intraventricular b)Ausente Cualitativa Proporcion
UNIDAD DE TIPO DE MEDIDAS DE
VARIABLE MEDICION VARIABLE RESUMEN
Persistencia del a)Presente . s
conducto arterioso b)Ausente Cualitativa Proporcion
a)Presente s .
Surfactante b)Ausente Cualitativa Proporcion
Regresion de ROP t?))l\? Io Cualitativa Proporcion
a)Zona |
Zo:fzgtz an P b)Zona I Cualitativa Proporcion
c)Zona lll
e a) Preumbral o s
Extensiéon ROP b) Umbral Cualitativa Proporcion
a) 1
b) 2
Grado de ROP c)3 Cualitativa Proporcion
d)4
e)5
Enfermedad a)Presente o .
Plus b)Ausente Cualitativa Proporcion
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Enfermedad a)Presente o .
Agresiva b)Ausente Cualitativa Proporcion
a)Medico
. b)Crioterapia I .
Tratamiento c)Laser Cualitativa Proporcion
d)Cirugia vitrea

2.8 Estrategias de trabajo clinico y de campo. Se programaron citas con el director de
tesis y el asesor de metodologia cuantas veces fue necesario. Se localizaron bases de
datos para la obtencion de la informacioén, articulos o publicaciones, y una vez recolectada
la informacién se analizé para obtener los resultados necesarios para el trabajo. Una vez
presentado y aprobado el protocolo se realizé la captura, y de la siguiente manera: Se
procedié a la localizacion de los pacientes con el diagnéstico de ROP realizado por
oftalmdlogo experimentado, mediante oftalmoscopia indirecta y que cumplié con los
criterios de inclusion, los datos se obtuvieron a través de la revision de los expedientes de
los RN con riesgo a desarrollar ROP. Obtuvimos a los que tuvieron el diagndstico,
posteriormente se localizé el expediente de donde se obtuvo el resto de la informacion, la
cual se vacio a un cuestionario realizado, al obtener los datos del paciente se tomé como

Caso.

2.9 Instrumentos de medicion. No existen

2.10 Métodos de recoleccion de la informacion. Se realizé la evaluacidon de los

pacientes con diagndstico de ROP mediante un cuestionario.

2.11 Método de captura de la informacidén. La informacion se recabé mediante el anexo

7.1 (un cuestionario). Se capturd con el programa Excel y el programa SPSS.
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2.12 Analisis estadistico. Para las variables cualitativas se utilizé la proporcion como

medida de resumen y para las variables cuantitativas discretas promedio y desviacion

estandar.

2.13 Consideraciones éticas. No existen implicaciones éticas, ya que es un estudio

retrospectivo, en el cual no existe ningun tipo de intervencién.

2.14 Cronograma de actividades.

del problema

ACTIVIDAD/MES ANO 10|11 |12
Elaborar pregunta de 2009
investigacion
Revision bibliografica 2009
Elaboracion del planteamiento 2009

Presentacion del planteamiento 2009
del problema

Elaboracién de antecedentes 2009
Elaboracion de justificacion 2009
Elaboracion de metodologia 2009
Presentacion del proyecto de 2009
investigacion

Recoleccion de la informacion 2009
Captura de la informacion 2009
Resultados y discusion 2009
Presentacion de la tesis 2009
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2.15 Desglose financiero

HUMANOS:

Médico Oftalmélogo especialista en Retina y Vitreo, médico neonatélogo, médico pasante
de la especialidad en oftalmologia.

MATERIALES:

1 caja de lapices marca mirado mediano

1 caja de pluma marca Bic tinta negra

2 paquetes de 500 hojas blancas marca Xerox

1 caja de CD grabables marca Sony

Impresora marca HP 1022

Computadora marca Acer
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lil.- RESULTADOS

Durante el afio 2008, en el Hospital General de Celaya nacieron 5704 nifios, de ellos 408
fueron prematuros menores o iguales de 36 semanas de gestacion, de éstos ultimos 184
recién nacidos pesaron menos de 2500 gramos, de éstos se valord por el servicio de

oftalmologia a 115 recién nacidos con factores de riesgo.

Se realizé un estudio de observacional, descriptivo, retrospectivo, serie de casos a
partir de 115 recién nacidos con factores de riesgo para desarrollar retinopatia del
prematuro, durante el periodo del 10 de enero al 31 de diciembre del 2008, segun el
protocolo de este Hospital. Los casos estudiados fueron 73, correspondiendo a una
frecuencia de 17.89% recién nacidos prematuros con distintos grados de retinopatia del
prematuro, segun la clasificacion internacional, se estudidé su frecuencia, caracteristicas

clinicas y factores de riesgo.

Las variables estudiadas fueron las siguientes: la variable dependiente fue
retinopatia del prematuro y las independientes fueron peso, edad, gestacional, sexo,
hiperoxia, hipoxia, acidosis metabdlica, hipercapnia, apnea, transfusiones sanguineas,
anemia, sepsis, sepsis por Candida, hemorragia intraventricular, persistencia de conducto
arterioso, administracion de sufactante, grado, zona afectada, extensién, enfermedad plus

y tratamiento.

En este estudio se dividio a los pacientes en dos grupos de acuerdo a la indicacion o no
de tratamiento y se describieron las variables de los mismos. Los pacientes quirurgicos
presentaron una edad gestacional promedio de 30.13 semanas, una desviacion estandar
de 2.60, y una mediana de 30. En los no quirurgicos la media fue de 32.53 semanas, una

desviacion estandar de 1.84, y una mediana de 32.40.

La frecuencia de ROP con respecto a la edad gestacional y el estadio o grado de la
misma fue la siguiente: Se encontraron 6 pacientes menores de 28 semanas (1.47%), de
éstos 2 (33.33%) presentaron el grado 3 sin plus, 2 (33.33%) desarrollaron retinopatia del
prematuro umbral requiriendo tratamiento y otros 2 (33.33%) presentaron la variedad

agresiva posterior requiriendo tratamiento. Se detectaron 35 (8.57%) pacientes entre 28 y
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31 semanas, en 14 (40%) de ellos se presentd la enfermedad en grado 1, en 3 (8.57%) en
grado 2, en 9 (25.71%) pacientes en grado 3 sin enfermedad plus y en 9 (25.71%) se
diagnosticé enfermedad umbral recibiendo todos ellos tratamiento con laser. De los
pacientes mayores de 31 semanas y hasta 34 fueron 32 pacientes (43.83%), de los cuales
en 22 recién nacidos (68.75%) se presentd el grado 1, en 3 pacientes (9.37%) el grado 2,
en 3 pacientes (9.37%) grado 3 sin plus y en 4 pacientes (12.5%) enfermedad umbral que
requirié tratamiento, en ninguno de los casos se encontro el grado IV o V de la

enfermedad.

Con respecto al peso encontramos que la frecuencia de ROP en los 73 recién nacidos que
se estudiaron en el Hospital General de Celaya del 10 de Enero al 31 de Diciembre del

2008, fue la siguiente:

En los pacientes quirurgicos se encontré un peso promedio de 1081.20 gramos, una
desviacién estandar de 239.23 y una mediana de 1135 gramos. En los pacientes no
quirurgicos un promedio de 1328 gramos, una desviacion estandar de 241.45, y una

mediana de 1320 gramos.

Se detectaron a 4 pacientes (5.47%) con peso al nacer menor a 1000 gramos, de ellos 2
(50%) presentaron la enfermedad umbral y 2 (50%) desarrollaron la variedad agresiva
posterior. Con peso de 1000 a 1500 gramos se detectaron 46 pacientes (63.01%), de
éstos 24 (52.17%) presentd ROP grado 1, en 4 recién nacidos (8.70%) el estadio 2, en 9
(19.57%) el estadio 3, en 9 (19.56%) en estadio umbral.
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Los pacientes con peso al nacer entre 1500 y 2000 gramos fueron 23 (31.50%), de ellos
12 pacientes (52.17%) se encontraron en estadio 1, 2 (8.69%) pacientes con grado 2 de la
enfermedad, en 5 (21.73%) el grado 3 sin plus y en 4 (17.39%) la enfermedad umbral
requiriendo tratamiento.

Los resultados se presentan a continuacion.

[l Pacientes

0 10.0 20.0

30.0

40.0

GRADO 1

GRADO 2

GRADO 3

UMBRAL

Grafica 1. Frecuencia de estadio de Retinopatia del Prematuro
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En el concepto de factores de riesgo de retinopatia del prematuro y relacion con el sexo
encontramos que del total (73) de pacientes estudiados 36 (49.31%) fueron del sexo
masculino y 37 (50.68%) del sexo femenino.

De los 17 pacientes quirurgicos 7 (41.17%) fueron del sexo masculino, y 10 (58.83%) del
sexo femenino. Del total de los 56 pacientes no quirurgicos encontramos a 26 (46.42%)

del sexo masculino y 30 (53.58%) del sexo femenino.

B QUIRURGICOS NO QUIRURGICOS

0 75

15.0
22.5 30.0

MUJER

HOMBRE

Grafica 2. Relacion hombre/mujer
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La frecuencia de factores de riesgo de ROP en relacion a la hiperoxia: encontramos: que
de los pacientes quirurgicos en 14 (83.33%) estuvo presente, y en 3 (16.67%) estuvo

ausente.

En los pacientes no quirurgicos la hiperoxia estuvo presente en 23 de ellos (41.08%) y
ausente en 33 (58.92%).

| B QUIRURGICOS NO QUIRURGICOS

0

PRESENTE

NO PRESENTE

Grafica 3. Hiperoxia
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En relacion de los factores de riesgo, la frecuencia de hipoxia que encontramos que en los
pacientes quirurgicos fue como a continuacién se describe: estuvo presente en 12
pacientes (70.59%), y ausente en 5 (29.41%).

En los pacientes no quirurgicos la hipoxia estuvo presente en 31 pacientes (55.36%) y
ausente en 25 (44.64%).

B QUIRURGICOS NO QUIRURGICOS

0

PRESENTE

NO PRESENTE

Grafica 4. Hipoxia

42



En relacién de los factores de riesgo en el concepto de acidosis metabdlica encontramos
que en los pacientes quirurgicos estuvo presente en 14 recién nacidos (82.35%), y
ausente en 3 (17.65%).

En los pacientes no quirurgicos la acidosis metabdlica estuvo presente en 20 recién
nacidos (35.71%) y ausente en 36 (64.29%).

| B QUIRURGICOS NO QUIRURGICOS
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Grafica 5. Acidosis metabdlica
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En relacién de los factores de riesgo la frecuencia de hipercapnia que encontramos en los
pacientes quirurgicos fue el siguiente: estuvo presente en 9 recién nacidos (52.94%), y
ausente en 8 (47.06%).

En los pacientes no quirurgicos la hipercapnia estuvo presente en 11 recién nacidos
(19.64%) y ausente en 45 (80.36%).

B QUIRURGICOS NO QUIRURGICOS

0
12.5 25.0 475 500

PRESENTE

NO PRESENTE

Grafica 6. Hipercapnia

En relacion a la anemia encontramos que la hemoglobina en los pacientes quirurgicos
tuvo un promedio de 9.68, una desviacion estandar de 2.43 y una mediana de 9. En los
pacientes no quirurgicos encontramos un promedio de 11.73 una desviacidon estandar de

2.76, y una mediana de 11.4.
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El numero de transfusiones en pacientes quirurgicos fue el siguiente: en los pacientes
quirurgicos se encontré promedio de 7 una desviacion estandar de 6.83, y media de 5, en
los no quirurgicos un promedio de 6.86, una desviacién estandar de 5.64 y una mediana
de 8.

Se administraron 0 transfusiones en 3 pacientes, 1 transfusion en 2 pacientes, 2
transfusiones en 4 pacientes, 4 transfusiones en 7 pacientes y 5 transfusiones en 1
paciente. El numero de transfusiones en pacientes no quirurgicos fue el siguiente: 0
transfusiones en 35 pacientes, 1 transfusion en 8 pacientes, 2 transfusiones en 8
pacientes, 3 transfusiones en 2 pacientes, 4 transfusiones en 2 pacientes, y 10

transfusiones en 1 paciente.

En relacién con el factor de riesgo de sepsis encontramos que en los pacientes
quirurgicos estuvo presente en 11 recién nacidos (64.70%), y ausente en 6 (35.30%). En
los pacientes no quirurgicos la sepsis estuvo presente en 26 recién nacidos (46.43%) y
ausente en 30 (53.57%).

En relacion con la hemorragia intraventricular encontramos que en los pacientes
quirurgicos se presento en 3 recién nacidos (17.64%), y estuvo ausente en 14 (82.36%).
En los pacientes no quirurgicos estuvo presente en 7 recién nacidos (12.5%) y ausente en
49 (87.5%).

En relacion con la persistencia del conducto arterioso encontramos que en los pacientes
quirurgicos se presenté en 1 recién nacido (5.88%), y estuvo ausente en 16 (94.12%). En
los pacientes no quirurgicos estuvo presente en 3 recién nacidos (5.36%) y ausente en 53
(94.64%).
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En relacién con la administracion de factor surfactante encontramos que en los pacientes
quirurgicos se presentd en 11 recién nacidos (64.70%), y estuvo ausente en 6 (35.30%).
En los pacientes no quirurgicos estuvo presente en 16 recién nacidos (28.57%) y ausente
en 40 (71.43%)

| B QUIRURGICOS NO QUIRURGICOS

0

PRESENTE

NO PRESENTE

Grafica 7. Administracion de surfactante

En cuanto a las zonas afectas en los pacientes con retinopatia del prematuro, se observé
que en 2 (11.76) de los pacientes quirurgicos se presento la enfermedad en la zona |, en 6
(35.29%) recién nacidos en la zona Il y en 9 (52.94%) pacientes en la zona lll.

En los pacientes no quirurgicos en 23 (41.07%) se encontr6 afectacién de la zona Il y en

33 pacientes (568.93%) en la zona lll.
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En lo que se refiere a la extension de pacientes con retinopatia del prematuro,
encontramos que en los pacientes quirurgicos 2 (11.76%) presentaron la extension

agresiva posterior y 15 (88.24%) en umbral.

En cuanto a la presencia o ausencia de enfermedad plus en recién nacidos con retinopatia
del prematuro, encontramos que en el 100% de los pacientes quirurgicos estuvo presente.
En los pacientes no quirurgicos estuvo presente en 8 recién nacidos (14.28%) y en 48

(85.71%) se encontr6 ausente.

El tratamiento de los pacientes con ROP fue mediante observacién, crioterapia y laser; En
1 paciente (5.88%) se realiz6 criocirugia y en 16 de ellos (94.11%) el manejo fue con laser.
Cincuenta y seis pacientes fueron mantenidos en vigilancia estrecha hasta la resolucién
de cuadro de retinopatia. Ninguno de los pacientes que requirieron tratamiento fue

sometido a un segundo procedimiento.

La evolucion de los 73 pacientes con distintos grados de ROP se comentan a
continuacion: en 56 recién nacidos (76.71%) se presento regresion espontanea y en los

17 (23.29%) restantes se realizd manejo quirurgico como crioterapia o laser.
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IV.- DISCUSION

En este estudio encontramos a 73 pacientes, con algun grado de Retinopatia del
Prematuro, correspondiendo a una frecuencia del 17.89%, correlacionandose con la
incidencia reportada en otros estudios, como el estudio realizado en Chile durante el afio
2000, en donde se estudiaron 248 recién nacidos, de ellos se encontraron a 70 pacientes
con algun grado de ROP, la incidencia global fue de 28.2%, (20), otro realizado en
Monterrey México, reporta una incidencia global de 26.3%.(4). En otros estudios se
observan resultados variables como el realizado en Vietnam de 1 afio de seguimiento, en
el que se encontrd una incidencia de 45.8% (21), hasta del 21% en paises desarrollados

como Espana (16).

La retinopatia grave es decir estadios 3 o mayores, se presentaron en 31 pacientes
(42.46%), los cuales requirieron manejo quirdrgico mismo que se realizé en todos los
casos y sin la presencia de complicaciones importantes. Estos resultados contrastan con
lo reportado en la literatura, ya que se reporta una incidencia de ROP grave desde el 3.7
en paises desarrollados como Espafia, (16), hasta el 9.3% en Vietnam (21), reportandose
la incidencia mas alta del 10.2% en Monterrey México. (4) En este estudio podemos
observar que la encontrada en el Hospital General de Celaya es significativamente mayor

a la encontrada en otros estudios.

Se observé una relacion inversa entre la presencia de retinopatia y el peso al nacimiento,
en este estudio encontramos que la mayoria de los pacientes (63.01%) se localizaron
entre 1000 a 1500 gramos, y que los pacientes menores de 1500 gramos, son los que

presentan mayor severidad de retinopatia, tal como lo describe la literatura.

En cuanto a la edad gestacional de los pacientes con ROP, encontramos también una
relacidon inversa en su presentacion, encontramos a 6 pacientes menores de 28 semanas,
y el 66.66% de éstos presentd retinopatia en estadio grave, correspondiendo también a
los reportado por la literatura, se menciona en un estudio de 9 afios de seguimiento que la
ROP se encontré con mas frecuencia entre menores de 28 semanas y menores de 1000

gramos. (15) Nuestra poblacion de ese peso y esa edad gestacional es poca, siendo
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mayor entre las semanas 28 y 34, asi como la que presenta también grados severos de
ROP, esto correspondiendo a lo encontrado en un estudio en Vietnam, en el que se
concluye que en paises en vias de desarrollo se presentan formas mas graves de ROP,

asi como en pacientes con mayor edad gestacional.

En cuanto a los factores de riesgo encontrados, observamos que el sexo es importante,
en este estudio encontramos 49.31% de pacientes del sexo masculino y 50.69% del sexo
femenino, reportandose en la literatura una mayor frecuencia de ROP en el sexo
masculino. En este estudio se encontré estadios mas graves y que requirieron manejo
quirurgico en el sexo masculino (54.17%), y mayor regresion en el femenino (53.49%), lo

cual va acorde con lo reportado.

Otros factores de riesgo de importancia encontrados son la hiperoxia y la acidosis
metabdlica, observandose en el 83.33% los pacientes con estadios graves y que
requirieron manejo quirurgico. La hipercapnia, y la hipoxia se presento entre el 52.94% vy
el 70.59% respectivamente de estos pacientes. La presencia de sepsis en el 64.70% de
los pacientes con retinopatia grave contrasta con lo reportado en la literatura reportando

mayor frecuencia en pacientes con fungemia.

El nimero de transfusiones y la presencia de anemia también se reporta mayor en
pacientes con ROP grave. La presencia de hemorragia intraventricular (29.17%),
persistencia del conducto arterioso (4.17%) y administracion de surfactante (87.50%).
Entre los pacientes con estadios leves de ROP, encontramos los mismos factores de
riesgo pero con menos frecuencia. La hiperoxia y la acidosis metabdlica, se presentd del
41.08% y de 35.71% respectivamente, la hipoxia en 55.36% y la hipercapnia en el
19.64%.

La zona | estuvo afectada en 2 pacientes quienes fueron sometidos a fotocoagulacién con
laser y evolucionaron satisfactoriamente a remision de la enfermedad probablemente por
el diagnostico y manejo oportunos. La mas afectada fue la zona lll, tanto en pacientes
quirurgicos como no quirurgicos, relacionandose con la edad gestacional de nuestra

poblacion de estudio y con el area de maduracion.
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De los pacientes incluidos en este estudio 15 presentaron ROP umbral y todos recibieron
tratamiento oportuno, 2 de los pacientes tratados presentaron la variedad agresiva

posterior .

La enfermedad plus, fue diagnosticada en el 100% de los pacientes quirurgicos, y en el
14.28% de los no quirurgicos, lo cual nos habla de enfermedad activa, como se describe
en la literatura, junto con el estadio y la zona, son los que predicen si se requiere manejo

con cirugia.
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V.-CONCLUSIONES

La frecuencia de retinopatia del prematuro ha aumentado en el Hospital General de
Celaya, con respecto a 5 anos previos lo cual es secundario al aumento de la poblacién
de recién nacidos prematuros que se han atendido y por incremento en la demanda de
atencion en el servicio, asi como las mejoras que presenta la tecnologia con la que se

cuenta actualmente y que han permitido optimizar los sistemas de deteccion.

La frecuencia de retinopatia del prematuro es similar a la reportada por otros autores, pero
lo que mas llama la atencion es que los estadios graves que se encontraron en la

poblacion son significativamente mayores que los reportados en otros estudios.

Se encontraron recién nacidos mayores de 32 semanas con estadios graves de la
enfermedad, que requirieron manejo quirdrgico, ningun paciente mayor de 1500 gramos
presentd estadios graves ni requirieron cirugia. En los factores de riesgo encontrados en
los 73 recién nacidos estudiados se encontré una relacion inversamente proporcional al
grado de retinopatia con la edad gestacional y el peso al nacimiento

También encontramos que los estadios graves de la enfermedad, se relacionan con mayor

frecuencia con la hiperoxia y acidosis metabdlica, seguido por hipoxia e hipercapnia

Conociendo los factores de riesgo para desarrollar ROP, es necesario tomar las medidas
pertinentes por el personal de salud a cargo de los recién nacidos, para que se desarrolle
una cultura de prevencién. y de esta manera aminorar los factores de riesgo de la
enfermedad, asi mismo de manera conjunta llevar a cabo de manera adecuada los
protocolos de tamizaje y tratamiento de la retinopatia para poder prevenir un mayor

numero de ceguera en el recién nacido prematuro.
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VII.-ANEXOS
7.1 Cuestionario de investigacion
Frecuencia, caracteristicas clinicas y factores de riesgo de Retinopatia del Prematuro en

el Hospital General de Celaya del 10 de enero al 31 de diciembre del 2008.

Registro.......ccvvveiiiiiiiis DX INGreso .....cooovvveiiiiiiiiie
T80 0= { o J DX EQreso.....cccvvvvvceeieeieeieeeeeeeee,
Fecha.....ooooiiiiii APGAC i
NOMDIre......vviiiiiiiiiiiieeeeeeee e Silveman ........ccccoeiiiiiiiiiieeeeee e F
I = TR Nombre de la madre.........ccccvvvvennnnnn. F
INGresO....cooeieeiieeeeeeeeeee e Domicilio.........cooeeeiiiiiiiiie F
EQreso.. .. Teléfono.........euveeeeveeeeiii,

1.- Sexo a) Femenino b)

MASCUIINO ...ttt e e et e e e e e e et e e e e e e e bt e e e e e eeaaaans

2.- Semanas de edad gestacional a) Menor de 32 semanas b) de 32 a 34
semanas c) Mayor de 34

7= 0. F= 1 = SRR

3.- Peso al nacimiento: a) Menor de 1000 g b) 1000 a 1500 g c¢) Mayor de 1500

4.- Hiperoxia a) Presente b)

N § T o | (U PPPRRRR
5.- Hipoxia a) Presente  b)

N § T o | (U PPPRRRR
6.- Acidosis metabdlica a) Presente b)

N § T o | (U PPPRRRR
7.- Hipercapnia a) Presente  b)

N § T o | (P
8.- Apnea a) Presente b)

AAUS EINE ..o



11.- Sepsis a) Presente  b)

N § T o | (U PPPRRRR
12.- Sepsis por Candida a) Presente b)

0= o | (U UPUPRR
13.-Hemorragia intraventricular

a) Presente b)

AUSEINTE ..ottt e e e e e e e et aeeanraaaaa
14.- Persistencia del conducto arterioso a) Presente b)
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15.- Administracion de surfactante a) Presente b)
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16.- Regresion de ROP a) Si  b)

18.- Extension a) Preumbral  b)
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