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RESUMEN

Objetivo: Determinar los factores asociados a retinopatia del prematuro y
la prevalencia del mismo en el Hospital de Nifos “Dr. Roberto Gilbert
Elizalde” de la ciudad de Guayaquil.

Materiales métodos: Se ralizd un estudio observacional descriptivo
retrospectivo en 280 recién nacidos prematuros y diagnosticados con
ROP; se evaluaré la prevalencia de ROP y los factores de riesgo
asociados a su desarrollo.

Resultados: El 48,21% de los pacientes ROP. La mayoria fueron de sexo
femenino (52,6%). Los factores de riesgo identificados fueron: edad
gestacional, peso al nacer, uso de oxigenoterapia y tiempo de
administracion de oxigeno, sepsis, transfusiones sanguineas, anemia,
apnea, dificultad respiratoria, ictericia, hipoxia sostenida, hemorragia 1V,
acidosis lactica, edad materna, antecedente materno de diabetes mellitus
tipo 2 e ITU. Siendo los mas prevalentes la prematuridad (EG entre 25-26
con un porcentaje 65,9%), bajo peso al nacer (menor a 100g con un
porcentaje 67,4%) y uso de ventilacion mecanica como método de
oxigenoterapia (85,9%)

Se establecio una asociacion significativa entre la mortalidad neonatal y la
presencia de la enfermedad con un valor de p<0.001.

Conclusion: La retinopatia del prematuro constituye un factor relacionado
a la mortalidad neonatal y se encuentra asociada a multiples factores de

riesgo con un punto en comun: la prematuridad.

Palabras clave: retinopatia, prevalencia, factores de riego, pacientes



INTRODUCCION

La retinopatia del prematuro (ROP, por sus siglas en inglés) es
patologia que afecta especialmente a los recien nacidos (RN) pretérminos
de muy bajo peso al nacer (<1 500 g). Se trata de una alteracion
proliferativa de los vasos sanguineos de la retina provocada
principalmente por inmadurez retiniana, que de acuerdo a su grado de

presentacion, puede provocar dafio visual severo. (1) (2)

El avance cientifico-tecnolégico, ha impactado sobre la
supervivencia de los neonatos prematuros de menos de 1,250 g de peso
al nacer. Sin embargo, existe la tendencia al aumento de prevalencia en
la presentacion de ROP en esta poblacion. De acuerdo con Campbell (3)
se han descrito diversos factores asociados con la etiopatogenia de ROP,

entre los que se desctaca la oxigenoterapia.

Al respecto, otros autores (4) (5) han encontrado como factores
asociados a ROP: transfusion de derivados sanguineos, episodios de
hipoxemia, hipercapnia o hipocapnia y otro mas, han sefalando; ademas,
el sindrome de dificultad respiratoria, la asfixia perinatal, hemorragia
intracraneana, sepsis, choque, cardiopatias, persistencia del conducto
arterioso, enterocolitis necrosante. Sin embargo, los resultados no han

sido concluyentes.

En nuestro medio no se ha realizado una investigacion que
describa con certeza que factores podrian estar contribuyendo a la
aparicion de estadios severos de este problema en el pais, por lo que

resulta relevante desarrollar el presente estudio.

Para Lopéz (6), el conocimiento de los factores generales que
actualmente influyen en la aparicion de la ROP, y con mayor razén los

gue son propios de nuestras condiciones socio culturales, puede



contribuir a seleccionar mejor aquellos nifios pretérmino que requieren un

seguimiento mas estricto y evitar complicaciones a futuro.

Por tal motivo, el presente trabajo de investigacion tiene como finalidad
determinar los factores asociados a retinopatia del prematuro en el
hospital de nifios “Dr. Roberto Gilbert Elizalde” de la ciudad de Guayaquil,

ademas, queda como punto de partida para futuras investigaciones.



CAPITULO 1.

1.1 Antecedentes

Segun datos del Instituto de Estadistica y Censos (INEC), Ecuador
cuenta con una poblacion estimada en 16,62 millones de habitantes, de
los cuales, el numero de recién nacidos vivos por afio es de

aproximadamente 300,000 neonatos. (7)

La morbi-mortalidad en menores de un afio es un problema de
salud publica ya que representa cerca del 60% de muertes registradas
ocurre en niflos menores de un afio (7). “Se estima aproximadamente en
un 70% esas defunciones de menores de 28 dias ocurre en la primera
semana de vida. Los RN de muy bajo peso al nacer representan el 1% del

total y contribuyen con un 40% de la mortalidad infantil”. (7)

“El riesgo de nacimientos prematuros para la poblacion general, se
estima entre el 6% y 10%. Segun datos de la Organizacién Panamericana
de la Salud (OPS), el Ecuador se encuentra entre los 11 paises con las
tasas mas bajas de nacimientos prematuros del mundo con 5,1%. Pero
paraddjicamente, la primera causa de mortalidad infantil en el pais, segun
datos del INEC, es la prematuridad”. (7)

De acuerdo con el Ministerio de Salud Publica del Ecuador (MSP)
(7) la prematuridad se asocia aproximadamente con un tercio de las
muertes infantiles a nivel nacional, y representa el 35% de los recién

nacidos con enfermedades visuales.



De acuerdo con Coats y compafiia (8) la retinopatia del prematuro
es la causa mas comun de ceguera infantil en paises como Estados
Unidos. Existen estudios realizados por varios autores (8) (9) que indican
gue esta enfermedad se encuentra asociada a diversos factores de riesgo
entre los que se destacan: prematuridad, bajo peso al nacer, uso de

oxigeno complementario y restriccion del crecimiento intrauterino.

Al respecto Guerrero y compafiia (10) determinaron que los
antecedentes maternos son factores también implicados en el desarrollo
de ROP. En su revision se destacaron: edad comprendida entre 10 a 19
afos (adolescentes) (43%), parto por ceséarea (55,1%) y procedencia
urbana (53,7%). Entre los antecedentes patologicos hallaron: infecciones
del tracto urinario (UTI) (44,1%) seguidas de Preclampsia con 28,7%,
Hipertensién Arterial con 20,6%, anemia (19,9%) y por ultimo diabetes

mellitus con una prevalencia del 18.4%.

El estudio realizado por Castillo (11) indica que mas de la mitad de
los recién nacidos pretérmino evaluados presentaron ROP. Del total de 43
pacientes, 30 la desarrollaron. El 100% de los factores de riesgo fueron
prematuridad, bajo peso al nacer y exposicion a oxigenoterapia por 11

dias.

Ante esta situacion, es necesario reconocer cuales son las causas
gue se han generado para tal incremento; siendo esta patologia una de
las cuales se podria tratar de disminuir el riesgo para su desarrollo, con el
objetivo que esta poblacién afectada, se beneficie con una mejor calidad

de vida y una intervencién oportuna en cada caso particular.



1.2 Planteamiento del problema

Actualmente la retinopatia del prematuro es una de las tres
primeras causas de ceguera prevenible en la infancia a nivel mundial (12).
En latinoamerica “constituye la principal causa de ceguera infantil” (13) y
en Ecuador es “la primera causa de discapacidad visual en la poblacion
infantil” (7)

De acuerdo con el MSP (7), la prematuridad se asocia
aproximadamente con un tercio de las muertes infantiles a nivel nacional,

y representa el 35% de los recién nacidos con enfermedades visuales.

Se cree que la prematuridad por si sola es el factor predisponente
mas importante, de manera que, entre mas prematuro es el neonato, mas
posibilidades tendra de desarrollar la enfermedad. (7) Sin embargo,
multiples son los factores que se han descrito en el desarrollo de ROP,
entre los que se destacan el bajo peso al nacer, tiempo, porcentaje y
método de administracion de la oxigenoterapia, anemia, sepsis, ictericia,
apnea, asfixia, sindrome de distrés respiratorio (SDR), transfusiones
sanguineas repetidas, hemorragia intraventricular y acidosis lactica (10)
(7). A pesar de aquellas asociaciones descritas en la literatura, “los
mecanismos subyacentes especificos responsables de la ROP siguen sin

estar claros” en muchas partes del mundo (14)



1.3 Justificaciéon

“El control de la ceguera en los nifios se considera de alta prioridad
dentro de la vision de la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS)” (11) y
de MSP del Ecuador” (7). Por tal motivo, “es substancial conocer la
prevalencia y los factores asociados al desarrollo de ROP para tomar
medidas de prevencién y manejo, puesto que al hacer un diagndéstico
oportuno se pueden evitar complicaciones relacionadas a futuro” (11) y a
la toma de decisiones que puedan mejorar la atencion y tamizaje en los

servicios de salud de los diferentes niveles de atencion del pais. (9)

De acuerdo con el Ministerio de Salud Publica (7) la ROP es la
principal causa de discapacidad visual en la poblacién infantil en el pais,
incluyéndose dentro del area 7 (“Neonatales”) como prioridades de

investigacion en salud.

Ante esta situacibn el presente estudio pretende generar
informacion actualizada acerca de la situacién de la ROP en un hospital
de referencia a nivel nacional como lo es el Hospital de Nifios “Dr.
Roberto Gilbert Elizalde”. Asi mismo, el conocimiento de los factores de
riesgo con mayor prevalencia en nifios con ROP ayudaria a establecer
protocolos de tamizaje a edades prenatales tempranas, y asimismo la

insercion de nifilos con secuelas por ROP en programas sociales.

Los resultados alcanzados en este trabajo serviran como referencia
informacion que aporte al conocimiento en nuestro medio sirviendo como
base, para la toma de decisiones y la elaboracion de futuros estudios que
ayuden a minimizar el impacto de esta enfermedad. Ademas servira de
aporte a los diferentes programas de rehabilitacién y Comité Ecuatoriano

para la prevencion de ceguera por ROP.



1.4 Objetivos generales y especificos

1.4.1 Objetivo General

Evaluar los factores de riesgo mas frecuentes asociados a
retinopatia del prematuro en el Hospital de Nifios “Dr. Roberto Gilbert

Elizalde” de la ciudad de Guayaquil.

1.4.2 Objetivos Especificos

1. Estimar la prevalencia de la retinopatia del prematuro en los recien
nacidos prematuros.

2. ldentificar los factores de riesgo para el desarrollo de la retinopatia
de la prematuridad en los recién nacidos prematuros.

3. Estimar la prevalencia de los factores de riesgo para el desarrollo
de la enfermedad en los recién nacidos prematuros.

4. Analizar las caracteristicas clinicas y epidemiologicas de los recién
nacidos prematuros segun la presencia de la retinopatia.

5. Estimar la relacion entre la mortalidad neonatal y la presencia de la

enfermedad.

1.5 Hipétesis
La prematuridad, el bajo peso al nacer y la oxigenoterapia por mas
de 15 dias son los factores de riesgo asociados con mayor frecuencia a la

retinopatia del prematuro.



CAPITULO 2. MARCO TEORIO O CONCEPTUAL

2.1 Retinopatia del prematuro

La ROP es un trastorno retiniano vasoproliferativo que tiene
etiologia multifactorial, siendo la inmadurez su principal factor de riesgo.
Afecta a bebés prematuros y de bajo peso al nacer; ocurre cuando el
nacimiento prematuro interrumpe el desarrollo de los vasos sanguineos

retinianos normales. (15)

‘Por lo general, la vascularizacién retiniana requiere de un
embarazo a término para su completa diferenciacion. Si la enfermedad
progresa, el tejido cicatricial puede crecer, esto puede conducir a

desprendimiento de retina y pérdida de vision” (15)

‘De acuerdo con la American Society of Retina Specialists a
medida que aumentan los nacimientos prematuros en muchas partes del
mundo, la ROP se ha convertido en la principal causa de ceguera infantil”
(13)

2.2 Patogenia

‘La patogenia de la ROP esta relacionada con la alteracion del
desarrollo neuronal y vascular de la retina normal. La vascularizacion de
la retina ocurre predominantemente en el segundo y tercer trimestre
intrautero y se desarrolla de forma centrifuga desde el disco éptico hacia
la periferia de la retina” (16). “Durante el primer trimestre la retina
permanece avascular, ya que se apoya metabdlicamente en la
vasculatura hialoidea que posee el suministro vascular necesario para la

retina en desarrollo” (8) (17)



Alrededor de la 16 semana de gestacion comienza el cambio de
vasculatura hialoidea con el desarrollo del plexo vascular. Entre las
semanas 16 y 18 de gestacion los vasos retinianos que crecen fuera de la
cabeza del nervio éptico se desarrollan alcanzando la ora seratta nasal
aproximadamente a las 32 semanas de gestacion y la ora seratta
temporal entre las 37 0 40 semanas, no logrando un patron adulto sino
hasta el quinto mes de vida” (8) (17) (16)

“Se ha descrito que la vascularizacién retiniana ocurre a través
procesos como la vasculogénesis y angiogénesis. El proceso de
vasculogénesis es independiente de factores angiogénicos y de la
hipoxia. La angiogénesis por su parte, es un proceso mediado por hipoxia
tisular fisiologica y factores angiogénicos” (17)

“Se han identificado dos factores angiogénicos que participan en
la vascularizcion de la retina, el VEGF (vascular endothelial growth factor)
y el IGF-1 (insulin-like growth factor). El primero es secretado por células
de la retina avascular y se produce en respuesta a la hipoxia; el IGF-1 es
principalmente de aporte exdégeno (se encuentra en la placenta y liquido
amniético) pero, a diferencia del anterior, es un factor independiente del

oxigeno y es permisivo de la accién del VEGF” (18)

“Los gradientes hipoxicos tisulares generados en la retina
facilitan la formacién centrifuga de tubos endoteliales y vasos sanguineos
desde el nervio 6ptico hacia la periferia bajo la influencia de factores de
crecimiento. Estos factores son el VEFG e IGF-1, de manera que no se
llevara a cabo la vascularizaciéon normal de la retina de presentarse
niveles disminuidos de IGF-1 a pesar de niveles normales de VEGF” (18)
(17) (19)

La saturacion de oxigeno del feto en el ambiente uterino es 60-
70%. Con el nacimiento prematuro el aire ambiental a menudo causa un

aumento en la saturacion de oxigeno; la hiperoxia del ambiente



extrauterino suprime la "hipoxia fisiol6gica" cesando la produccion de
VEGF, mientras que la pérdida de factores derivados de la madre (liquido

amnidtico y placenta) disminuye los niveles de IGF-1.

“Esta disminucion de la produccion de factores altera la
angiogénesis en el tejido retiniano, de manera que el desarrollo normal de
la retina se detiene dando como resultado una angiogénesis desregulada
seguida por un desarrollo vascular anormal que culmina en ROP, asi, el
proceso de la enfermedad para el desarrollo de ROP se presenta en dos
fases: una vaso-obliterante (fase 1) que se acaba de describir y otra vaso-
proliferativa (fase I1)” (17) (16) (20) (21)

La transicién a la fase Il ocurre cuando la vasculatura atenuada
no puede suministrar suficientes oxigenos ni nutrientes a la retina en
desarrollo. Como respuesta a la retina hipdxica se produce una mayor

expresion de factores angiogénicos.

“‘Esta sobreexpresion puede estimular la formacion de vasos
aberrantes en la union entre la retina vascularizada y la avascular. De
manera que si la retina recibe amplia oxigenacion, la formacion de vasos
patoldgicos cesa, y si la demanda metabdlica de la retina es superior al
suministro de oxigeno y nutrientes puede continuar la neovascularizacion
exuberante, pudiendo ocasionar pliegues retinianos, arrastre macular y
cambios cicatriciales que podrian causar desprendimiento de retina y
ceguera” (16) (20) (22)

2.3 Factores de riesgo

2.3.1 Peso al nacer y Edad gestacional

“‘Antes se sugeria que la ROP podia deberse netamente a la
prematuridad en un niflo. Sin embargo, a inicios de los afios 70 se
comenz6 a ligar a ROP con los bebés que presentaban bajo peso al
nacer. Actualmente se describe a la ROP como una enfermedad

3



multifactorial que ocurre mas frecuentemente en los nifios con bajo peso
al nacer (1500 gramos o menos), conformando un grupo de alto riesgo

con 55% de probabilidades de presentar esta patologia” (6) (9) (23)

“En un estudio llamado Cryotherapy for Retinopathy of Prematurity
(CRYO-ROP) se demostré que el riesgo de desarrollar ROP preumbral
para una poblacién de nifios con un peso menor de 1.251g fue del 17.8%.
Los desgloses de EG fueron igualmente impresionante en este estudio el
cual concluy6é que un bajo peso al nacer y una edad < 28 semanas de
gestacion eran los factores de riesgo mas prevalentes para el desarrollo

de esta enfermedad” (23)

“Se considera que, cuanto menor es la EG y el PN, mas profunda
la pérdida de factores proporcionados normalmente por el ambiente
intrauterino. Ambos factores de riesgo estan relacionados con el grado de

inmadurez neuronal de la retina y el desarrollo vascular” (6) (9) (23)

2.3.2 IGF-1y ganancia de peso.

“En el Gtero, el IGF-1 aumenta con la EG, especialmente durante el
tercer trimestre del embarazo, y disminuye después del nacimiento
prematuro debido al cese de la interaccion materno-fetal. En los bebés
nacidos prematuros, existe una fuerte asociacion entre los primeros
niveles séricos bajos de IGF-1 y ROP. Se ha descrito que bajos niveles
iniciales de IGF-1 (debajo de 25 g/ml) se asocian con un aumento de

peso mas lento y por ende una ROP mas grave” (9) (6)

2.3.3 Oxigenoterapia

“La primera hipétesis y mas estudiada acerca de la ROP fue
sobre la hiperoxigenacion retiniana” (6) “Las observaciones de Kinsey en
1949 y las de Campbell en 1951 involucraron el oxigeno como una la
primera causa posible causa de ROP. Los ensayos clinicos de Patz,
Hoeck y De La Cruz junto con el de Lanman & Guy mostraron que las



concentraciones altas de oxigeno podrian ser toxicas y aumentar la
incidencia de ROP” (24)

La idea sobre la hiperoxigenacién como causa de ROP condujo a
un estudio cooperativo multicéntrico realizado por Kinsey en 1956. Este
estudio mostré un aumento significativo de la ROP en pacientes con uso
de oxigeno de rutina en altas concentraciones, en comparaciéon con el

grupo de uso restringido (<40%).

“Sin embargo, la mortalidad en este ultimo fue 10% mas alta que
en el grupo que se utilizé concentraciones altas. De manera que se ha
concluido que la relacion de ROP con el uso de oxigeno radica en su

inadecuado manejo” (23) (24)

En la era actual, la oxigenoterapia en los bebés prematuros se
monitoriza rutinariamente utilizando el oximetro de pulso desde el ingreso
del paciente hasta que este no requiera oxigeno suplementario. Tin et al.
demostraron que la incidencia de ROP era 6, 14, 16 y 28% cuando la
saturacién objetivo era 70-90, 84-90, 85-95 y 88-98, respectivamente.

“Posterior a esta publicacion, dos revisiones mas del tema
concluyen que, la saturacion "ideal" para prevenir la ROP es 85-93% con
una presion arterial de oxigeno no mayor a 70 mmHg ni menor de 40

mmHg, dependiendo del estado cardiorrespiratorio del nifio” (23) (25) (24)

Otros factores de riesgo hallados ocasionalmente son:

2.3.4 Anemia

En los recién nacidos es probable que experimenten una
disminucion de la concentracion de hemoglobina después del nacimiento.
La transicion de un estado relativamente hipdxico intradtero, a uno

hiperdxico sumado al aumento de tejidos que demandan oxigeno después



del nacimiento, conlleva a la disminucibn de la concentracién de

eritropoyetina.

La anemia en los recién nacidos prematuros es una respuesta
patolégica exagerada a esta transicion. Esta anemia suele resolver
espontaneamente en algunos recién nacidos después de 3 o 6 meses

después del nacimiento.

“La produccién de glébulos rojos reducida es la causa principal de
anemia en este gremio, sobre todo en menores de 32 semanas de
gestacion. La anemia que cursa con hipoxia se ha documentado como

factor de riesgo para el desarrollo de ROP” (6)

2.3.5 Transfusiones sanguineas

“La hemoglobina adulta tiene menor afinidad por el oxigeno que la
hemoglobina fetal (por la vida intradtero que es hipdxica), por lo que estas
transfusiones de sangre o glébulos rojos adultos ocasionarian en el
neonato prematuro un aumento en el oxigeno libre circulante, dejando los
tejidos relativamente hiperoxicos. Sin embargo no esta claro si las
transfusiones sanguineas repetidas son independientes de ROP o
simplemente es un indicador de un neonato muy enfermo” (21) (26)

2.3.6 Sepsis

“La sepsis genera una respuesta inflamatoria sistémica, favorece
los episodios de hipoxemia y acidosis en recién nacidos prematuros. Lo
anteriormente mencionado permite la acumulacién de radicales libres
produciendo una alteracion en la produccion de VEGF que altera la

neovascularizacion de la retina” (6) (21)

“Otros factores de riesgo descritos son las crisis de apnea y el
tratamiento con factor tensioactivo que figuran como factores

independientes asociados a ROP. De manera que, “la apnea no sélo



puede aumentar el riesgo de desarrollar el proceso, sino que también

puede empeorarlo si ya existe” (27)

“Un estudio sugiere que factores como episodios mdultiples de
bradicardia, convulsiones, infecciones, asi como ser del sexo masculino
aumentan el riesgo de ROP” (10) (14). “Otros trabajos han relacionado
SDR, embarazo mudltiple, la hemorragia intracraneal, la presencia de
conducto arterial persistente” (5) (6) (9) (23) “asfixia perinatal, ictericia
neonatal, hipo e hipercapnea, acidosis lactica con la enfermedad, asi

como también se han visto involucrados los factores maternos” (10)

“Se ha descrito en algunos estudios que estos factores no influyen
de forma independiente en la produccion de la ROP y que pueden
presentarse como factores concomitantes debido a la inmadurez, més el

bajo peso y mayor deterioro general de los nifios con ROP” (23) (6).

2.5 Clasificacion internacional de retinopatia de la prematuridad

(icrop) y de la severidad.

“La clasificacion de las etapas de ROP es necesaria e importante
porque permite determinar la gravedad de la retinopatia, decidir el
tratamiento, observacibn o el alta del paciente, y proporcionar un

seguimiento adecuado dependiendo de los hallazgos que se encuentren”

(6)

“‘La ROP se ha dividido tradicionalmente en una fase aguda y una
fase cicatricial. La fase aguda es el periodo de desarrollo y evolucion de
las etapas de ROP en ICROP. En algun momento, la progresion de la
enfermedad se ralentiza y se detiene, y ocurre un periodo de transicion de

involucion o regresion de la enfermedad” (28)

“El sistema de clasificacion describe el estado de la enfermedad
baséndose en cuatro parametros: zona, estadio, extension y la existencia

enfermedad plus” (29)



2.5.1 Zona
“Describe la ubicacion de la enfermedad en la superficie de la
retina en relacion con el disco optico, desde la zona central (I) hasta la

zona periférica (zona Il1)” (8)

2.5.1.1 Zona l

“Es un area circular posterior cuyo radio es el doble de la distancia
entre el nervio 6ptico y la papila-macula. Cuando se coloca una lupa de
28-30 dioptrias en el borde nasal de la papila, el campo que se observa
corresponde a esta zona. La evolucion de la ROP en la zona | puede ser
muy rapida, por lo que cualquier alteracion vascular en esta zona puede
ser muy grave, incluso en ausencia de alteraciones vasculares. Es una
enfermedad con algo riesgo de ceguera. Se recomienda tratamiento

urgente dentro de las 72 horas en estos casos” (29) (30)

2.5.1.2 Zona ll

“Es una zona circular cuyo centro es el nervio 6ptico y esta fuera de
la zona |, siendo su limite externo la ora serrata del lado nasal en el M3
del ojo derecho y en el M9 del ojo izquierdo. Se considera una
enfermedad de riesgo alto a medio de ceguera. Requiere vigilancia cada 3
a 7 dias hasta la resolucién. La ROP puede progresar rapidamente en
esta &rea y en ese caso se recomienda tratamiento dentro de las primeras
72 horas” (29) (30)

2.5.1.3 Zona lll

“Esta region se define como la retina restante mas alla de la Zona Il
y representa principalmente la retina temporal mas periférica. Tiene forma

de media luna y es muy raro que se convierta en una enfermedad



agresiva ya que es una enfermedad con bajo o nulo riesgo de ceguera”
(29) (20)

2.5.2 Etapa:

“Describe la gravedad de la enfermedad mas leve (linea blanca
plana de demarcacion [etapa I]) a la més grave (desprendimiento total de

retina [etapa V]” (8)

2.5.2.1 Etapa I: linea de demarcacion

“Es una estructura lineal con bordes bien definidos, blanquecina y
plana que separa la retina posterior vascularizada de la retina anterior no
vascularizada. Esta etapa generalmente se resuelve sin dejar secuelas,
aungue en algunas ocasiones puede evolucionar a la Etapa II” (11) (29)
(28) (30)

2.5.2.2 Etapa ll: Protuberancia

“La neovascularizacion en esta etapa se va acumulando, de
manera que se desarrolla un grosor que se manifiesta como una
protuberancia lineal (speed bumb) de color blanco o rosado formando una
especie de cresta. Es importante destacar que la neovascularizacion se
mantiene a lo largo de la superficie de la retina y se extiende desde la

retina hacia el area vitreo cortical” (11) (29)

2.5.2.3 Etapa lll: Proliferacion fibrovascular extraretineal

“‘En esta etapa se desarrolla neovascularizacion desde el borde
posterior de la cresta hasta el vitreo. Los vasos terminales se aprecian en

forma de abanico, se evidencian asas vasculares y hemorragias



perilesionales. Dependiendo de la extension de tejido fibrovascular
extraretiniano y por ende de la gravedad de las lesiones, se puede

subdividir esta etapa en leve, moderada y severa” (30)

“Se define como leve cuando solo presenta limitado tejido
neovascular que se desarrolla por detras del cordén (zona vascular), se
considera moderado cuando el tejido neovascular cubre el corddn, siendo
significativo y confluente, y como grave cuando se presenta infiltracion
masiva de tejido fibrovascular desde el cordén hacia la cavidad vitrea. Sin
tratamiento, el 50% de los pacientes con esta anomalia progresan a

desprendimiento de retina” (11) (30)

2.5.2.4 Etapa IV: Desprendimiento parcial de la retina periférica

“A medida que la etapa Il progresa y el tejido fibrovascular sigue
creciendo en la cavidad vitrea, se puede formar una lamina continua
desde el borde de la retina vascularizada. La aparicién de esta lamina es
un hallazgo ominoso y, a menudo, es precursora de una fase cicatricial.
Este tejido cicatricial puede crecer hacia la cépsula vitrea del lente
posterior, lo que produce traccion, distorsion y desprendimiento de la
retina. De manera que esta etapa se produce una vez que el tejido
cicatricial causa suficiente traccibn para crear un desprendimiento

traccional” (29)

"La etapa IV a su vez se clasifica e etapa IVa y IVb en base de la
afectacion del area macular o févea. La etapa IVa es extrafoveal e
involucra la retina periférica, obviando el é&rea macular/foveal. El
desprendimiento puede ser exudativo o traccional; en el ultimo caso la
retina se encuentra habitualmente traccionada por los vasos en el lado
temporal, observandose la papila deformada (dragged disc) y la méacula
suele presentar un desplazamiento en la misma direccion (traccionada),
mientras que la etapa IVb es cuando la traccidon se extiende mas hacia el

exterior involucrando el area foveal” (11) (29)
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2.5.2.5 Etapa V: Desprendimiento total de retina

‘Cuando la etapa IV progresa, puede conducir a un
desprendimiento total de retina en forma de embudo que se dirige desde
la papila (zona posterior) hasta la zona retrocristalina (zona anterior) del
globo ocular. Esta etapa se clasifica de acuerdo a la conformacion
adoptada por la retina desprendida en Va, si tiene forma de ambudo
abierto y, Vb si lo es en forma cerrada” (29) (30)

2.5.3 Extension

“La retina se divide imaginariamente en doce segmentos radiales
iguales comunmente conocidos como sectores horarios. La extension de
la ROP se describe en base a estos sectores” (28)

Cualquier grado de los descritos anteriormente, puede complicarse

con:

2.5.4 Enfermedad plus:

“La ROP se caracteriza por cambios progresivos en la vasculatura
de la retina. A medida que progresa la neovascularizacion patologica,
crea una colateralizacion que aumenta el flujo sanguineo. Clinicamente
esto se manifiesta como dilatacion vascular y tortuosidad. Al principio,
estos cambios vasculares son mas evidentes en los vasos periféricos
adyacentes al cortocircuito e incluso pueden adelantar la deteccion clinica
de la etapa Illl. A medida que avanza la etapa lll, la dilatacion y
tortuosidad periférica a veces se describe como arborizacion o
disminucion del angulo de ramificacion de los vasos. Estos cambios
vasculares en la periferia pueden, en ultima instancia, progresar mas

posteriormente, lo que da como resultado la enfermedad Plus” (29) (6)
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“La presencia de la enfermedad Plus es ahora un elemento clave
para determinar si un paciente califica para el tratamiento. Sin embargo,
un problema fundamental con la definicion es que se basa en la
percepcion del observador de lo que constituye la dilatacion y la
tortuosidad” (29)

2.5.5 Enfermedad pre-plus:

‘La enfermedad pre-plus se define como las anomalias
vasculares del polo posterior que son insuficientes para el diagnéstico de
Enfermedad Plus, pero que demuestran mas tortuosidad arterial y mas

dilatacion venosa que lo normal” (31)

2.5.6 ROP Aguda Posterior (ROP-AP):

“Esta enfermedad es poco comun, ocurre en pacientes con un peso
muy bajo al nacer. Se describe como la etapa mas severa de ROP,
presenta signos clinicos atipicos que pueden ocurrir en la zona | 0 en la
region posterior de la zona Il con presencia de enfermedad PLUS, sin
union demarcatoria tipica entre la zona vascular y avascular de la retina.
Se caracteriza por una importante dilatacion y engrosamiento de arterias y
venas en los cuatro cuadrantes del polo posterior, asi como proliferacién
fibrovascular” (6) (30)

2.5.7 Enfermedad Preumbral:

“Se denomina enfermedad preumbral a cualquier etapa de ROP
en zona |, Estadio Il + Enfermedad PLUS en zona IlI, Estadio Il sin
enfermedad PLUS en zona Il, Estadio Il + Enfermedad PLUS en zona Il

pero pocos sectores horarios de Etapa IlI” (6)
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2.5.8 Enfermedad Umbral:

“Afectacion en 5 sectores horarios continuos de la retina u 8 no

continuos + Enfermedad plus en zona | o II” (32)

2.5.9 Fase de inactividad:

“Se define como las etapas de ROP IVa, IVby V” (32)

2.5.10 Fase cicatrizal:

La fase cicatricial comienza cuando la fase aguda termina . La
mayoria de las veces esta fase de cicatrizacibn es clinicamente
insignificante, representado por permanente pero menor o cambios sutiles
en la retina periférica. Pero ocasionalmente La ROP grave fibrovascular
aguda produce cicatrizacion significativa y traccion, que en ultima
instancia puede conducir al desprendimiento de retina traccional con un
componente fiboroso o membranoso. Este serio desarrollo suele ser la
definicion para la cual se reserva la enfermedad cicatricial. La cicatriz
periférica menor se considera de forma apropiada simplemente como un

patron de regresion” (28)

2.5.11 ROP tipo I y ROP tipo I

“Se definen especificamente como” (28):

e Tipo I: Retinopatia en zona I, en cualquier etapa, con enfermedad
plus; retinopatia en zona |, en etapa Il pero sin enfermedad plus; o
Retinopatia en Zona Il, en etapa Il o lll, con enfermedad plus.

e Tipo 2: Retinopatia en zona |, en etapa | o Il, sin enfermedad plus;

o retinopatia en zona ll, en etapa lll, sin enfermedad plus.
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2.6. Evoluciéon de ROP

“La ROP tiene las siguientes caracteristicas” (9):

e Es bilateral

e Asimétrica

e Mientras mas posterior se localice la enfermedad y mientras mas
tortuosidad vascular, mayor es la probabilidad de progresar a
estadios mas avanzados

e Los estadios |y Il se curan sin dejar secuelas

e Las secuelas del estadio Il dependeran de la localizacién

e Los pacientes con ROP en estadio IVa pueden conservar un
remanente visual, los de estadio IVb solo pueden distinguit bultos y

los de estadio V solo perciben la luz.

2.7 Cribado y diagnostico

“El objetivo de un programa de cribado eficaz en ROP es
identificar a los recién nacidos que podrian beneficiarse del tratamiento y
realizar las recomendaciones apropiadas sobre el momento en que se
deben poner en marcha las pruebas de deteccion y las intervenciones de
tratamiento. Debido a que la ROP no diagnosticada puede llevar a la
ceguera permanente, es importante que todos los bebés en riesgo sean
examinados de manera oportuna, reconociendo que no todos los bebés
requieren tratamiento. Por lo tanto, las pautas de deteccion de ROP
deben indicar cuando comenzar adecuadamente los examenes, con qué

frecuencia examinar y cuando concluir los examenes” (26) (32)
“Las directrices de cribado varian con las caracteristicas de la

poblacion prematura y de las diferentes practicas de cuidados intensivos

neonatales. El cribado tiene un corte diverso entre la edad gestacional de
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30 a 35 semanas al nacer y de peso al nacer de 1500 a 2000 g.” (31) (33)
(34)

“‘En Ecuador, se recomienda realizar tamizaje a los nifios con un
peso al nacer igual 1500 g o edad gestacional de 32 semanas 0 menos, y
en lactantes con un peso al nacer entre 1500 y 2000g o edad gestacional
de >32 semanas que tengan un factor asociado distinto a la edad
gestacional o un curso clinico inestable, incluyendo aquellos que

requieren soporte cardiorrespiratorio” (31) (33)

“El inicio del cribado de ROP en fase aguda debe basarse en la
edad posmenstrual del lactante. El inicio de ROP grave se correlaciona
mejor con la edad posmenstrual (edad gestacional al nacer mas edad
cronoldgica) que con la edad posnatal. Es decir, mientras mas prematuro
es un bebé al nacer, mayor es el tiempo para desarrollar ROP grave. Este
conocimiento se ha utlizado previamente en el desarrollo de un
cronograma de cribado. La Asociacion Americana de Pediatria
recomienda que los exdmenes deben comenzar 4-6 semanas después
del nacimiento, al igual que el Ministerio de Salud del Ecuador” (31) (33)
(34)

“Las recomendaciones sobre el momento del primer examen
ocular se haran en base a La Asociacion Americana de la Oftalmologia
(AAO)” (31):

Tabla 1. Momento del primer examen ocular basado en la edad

gestacional al nacimiento

Edad gestacional Edad al momento del Edad al momento del
al nacer (en examen inicial examen inicial
semanas) (postmenstrual) (cronolégica)
22 31 9
23 31 8
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24 31 7
25 31 6
26 31 5
27 31 4
28 32 4
29 33 4
30 34 4

‘Para el examen de deteccion se debe realizar inicialmente
dilatacion de la pupila con el tiempo suficiente de antemano para que
cuando el explorador comience su revisién haya una midriasis adecuada
para la evaluacién de la retina (central y periférica). Se debe tener
cuidado al usar mudltiples gotas si la pupila no se dilata, ya que la
administracion de dosis multiples puede afectar negativamente al estado
sistémico del bebé” (31) (34) (33)

“‘Minimizar los examenes es especialmente importante en los bebés
prematuros sometidos al estrés de la dilatacion pupilar farmacolégica y
depresion escleral. Estos bebés pequefios son especialmente inestables
desde el punto de vista médico en las primeras semanas de los
examenes de deteccion de la ROP. Las complicaciones informadas
incluyen paro cardiopulmonar, apnea, bradicardia, taquicardia,
alteraciones en la presion arterial, disminucién de la saturacion de
oxigeno, reflujo gastrico e infeccion. Ademas, los examenes innecesarios
aumentan los gastos de atencion y puede causar molestias a las familias”
(28)

“Se recomienda la aplicacion de un anestésico como proparacaina
en ambos ojos mediante la colocacion de un blefarostato pediatrico y
lubricacién continua de la superficie corneal. Con un oftalmoscopio

indirecto, un vidrio magnificador de 28 D y el penetrador escleral, se debe
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revisar el polo posterior con especial atencion a las caracteristicas del
vaso (tortuosidad y dilatacién) para identificar la presencia o no de
Enfermedad Plus” (31) (34) (33)

‘Mediante el uso de una sonda escleral, se debe revisar
sistematicamente la retina periférica, prestando especial atencion a la
region temporal para lograr definir la extension del area en la que se
localiza la Vascularizacién Retinal (1, 1l o lll). En ese mismo momento se
deben identificar las caracteristicas anatdbmicas de la retina periférica
(linea de demarcacion, elevaciéon de la retina, neovascularizacién, etc.) y

determinar la etapa en la que se encuentra (I, 11, lll, IV, 0 V)" (34)

“Se deben clasificar, diagramar y finalmente, registrar los hallazgos
retinianos encontrados en la historia clinica del paciente al momento del
examen en base a la ICROP. Se realiza un diagndstico final y se anota la
fecha de la siguiente revision o tratamiento, segun corresponda” (31) (34)
(33)

“Los exdmenes de seguimiento deben ser recomendados por el
oftalmélogo en base a los hallazgos retinianos clasificados de acuerdo
con la ICROP. No existe una guia de seguimiento en el pais, sin embargo
recomiendan que el esquema de seguimiento después del examen inicial
debe continuarse hasta que se complete la vascularizacién normal de la
retina o hasta que los cambios de ROP hayan regresado o se haya
realizado el manejo urgente y oportuno de ROP que amenace la vision”
(31) (33)

“‘La Academia Americana de Oftalmologia, la Academia Americana
de Pediatria y la Asociacion Americana de Oftalmologia Pediatrica y
Estrabismo afirman que se debe realizar el seguimiento después del

examen inicial de la siguiente manera” (34):
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Tabla 2. Frecuencia de exadmenes en pacientes con

ROP posterior al examen inicial

Frecuencia de examenes ICROP
1 vez por semana Estadiol oIl en Zona |
Estadio Ill en Zona Il
Cada 1 a 2 semanas Inmadurez retinal en zona |
Estadio Il en zona |
ROP en regresion en zona |
Cada 2 semanas Estadio | en zona Il
ROP en regresion en zona
Cada 2 a 3 semanas Inmadurez retinal en zona Il
Estadio 1 o Il en zona lll

ROP en regresion en zona lll

“El cese de los examenes de deteccion deben basarse en la edad y
los hallazgos oftalmoscopicos retinianos. Los hallazgos que sugieren que

los examenes pueden finalizarse incluyen los siguientes” (31) (9):

Cuando se ha logrado la vascularizacion retiniana de la zona Il sin
vascularizacion previa de la zona | o Il (si existe duda del examinador
sobre la zona o si la edad posmenstrual es menor de 35 semanas,

pueden justificarse examenes de confirmacion);

Cuando hay vascularizacién completa de la retina cerca de la ora
serratta en 360 °, es decir, la distancia normal encontrada en la retina
madura entre el final de la vascularizacion y la ora serratta. Este criterio
se debe usar para todos los casos tratados con ROP Unicamente con

bevacizumab:;

Cuando la edad posmenstrual del bebé es de 50 semanas y no

presenta enfermedad preumbral o la ROP esté presente; o
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Cuando existe regresion de ROP (se debe tener cuidado para
asegurarse de que no haya presente ningun tejido vascular anormal que

sea capaz de reactivacion y progresion en la zona Il o IlI).

“Se puede realizar cribado también mediante la captura de
imagenes digitales. Esta técnica requiere habilidad, experiencia, préactica,
una amplia comprension del ojo infantil e, idealmente, un conocimiento de
la fisiopatologia de la ROP (zona, etapa y mas). La interpretacion requiere
no solo conocimiento experto sobre la ROP sino también la comprension
de las limitaciones de la interpretacibn de imagenes estaticas y la
atencion especial que se debe tomar para programar sesiones de
imagenes mas frecuentes que pueden requerirse debido a esas

limitaciones” (31)

“‘Los intérpretes remotos deben proporcionar informacion clinica
sobre el momento de las sesiones de imagenes de seguimiento y los
examenes oftalmoscépicos y la metodologia apropiada, y estos hallazgos
deben comunicarse de una manera que cumpla con las reglas de la Ley
de Responsabilidad y Portabilidad de Seguros Médicos (HIPAA)”. (31)

‘Las imagenes retinianas digitales también pueden ser una
herramienta til para la documentacion objetiva de los hallazgos
retinianos y para ensefiar al personal de UCIN y a los padres sobre los
resultados de los examenes, incluso si no es el método principal utilizado
para la deteccion ROP en la UCIN”. (31)

“Actualemente en algunos hospitales internacionales se cuenta con
un sistema de visualizacion (RetCam IlI), con el que es posible detectar
ROP. La RetCam tiene el mismo procedimiento descrito anteriormente.
Se coloca suavemente sobre la superficie corneal del paciente en un
plano perpendicular obteniendo imagenes del posterior para ver las

caracteristicas del vaso (tortuosidad y dilatacion) e identificar la presencia
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o no de Enfermedad Plus y al mismo tiempo observar la extensién de la
vascularizacion, con la cual se puede establecer la Zona de
Vascularizacion Retinal (1, 11 o 111)” . (31) (34)

“‘Moviendo la camara en direcciones oblicuas hacia el eje
anteroposterior del ojo, se obtienen sistematicamente imagenes de la
region temporal, superior, nasal e inferior. Se debe de igual manera
prestar especial atencion a la region temporal para definir la extension de
la area en la que se localiza la vascularizacién retinal (I, Il o IlI).
Finalmente se identifican las caracteristicas anatdbmicas de la retina
periférica  (linea de demarcacion, elevacion de la retina,
neovascularizacion, etc.) y se determina la etapa en la que se encuentra
en base a la ICROP” (31) (34)

“El beneficio de este sistema es obtener imagenes digitales de alta
definicion ideales para ser mas objetivas en el diagnéstico de la
enfermedad, después de la comparacion de las anteriores en el
seguimiento, la toma de decisiones terapéuticas y los resultados
obtenidos del tratamiento” (31) (34)

2.7 Diagnoéstico diferencial

“El diagnéstico diferencial de otras patologias oculares se lo realiza

en base al estadio V de ROP, entre ellas se destacan”: (6)

1. Retinoblastoma.

2. Leucocorias malformativas: vitreo primario hiperplasico persistente
(VPHP), displasia retiniana (DR) congénito y enfermedad de Norrie.

3. Leucocorias inflamatorias: endoftalmitis y toxocariasis.

[l

5. Vitreoretinopatia exudativa familiar.
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Para poder realizar un diagnostico diferencial adecuado, hay que evaluar

cuidadosamente lo siguiente:

“Antecedentes de Prematuridad: Aunque la ROP puede aparecer
en bebés no prematuros, el hecho de que un bebé sea prematuro no
excluye la posibilidad de que se presente otro proceso leucdrico. Sin
embargo, ante la presencia de una masa retrocristalina en un paciente

prematuro, el diagndstico mas probable serd el de ROP” (6)

“Edad de comienzo: El retinoblastoma aparece con mayor
frecuencia entre 1-2 afos de edad, el sindrome de Coats entre 2-10 afios
de edad, al igual que la toxocariasis, mientras que la ROP aparece entre
el primer mes y el sexto mes de edad, ademas, las leucorias
malformativas son congénitas y generalmenrte no cursan solas, si ho que

se acompafan de otras anomalias generales u oculares” (6)

“Bilateralidad: La ROP se presenta de forma bilareral como se ha
mencionado. La enfermedad de Norrie lo hace de igual manera. El hecho
de que en muchas ocasiones el grado de lesion de ambos o0jos sea
distinto en la ROP es lo que sera de ayuda diagnéstica. ElI Sindrome de

Coats es unilateral en el 90% de los casos, al igual que VHPH” (6)

“Procesos ciliares: Los procesos ciliares en los bebés con ROP
se encuentran traccionados radialmente, los pacientes con VPHP
presentan un aspecto simila, sin embargo en estos Ultimo los procesos
ciliares son anormalmente largos. Si llegase a existir evidencia de
microftalmia, coloboma de iris, o malformaciones generales,se debe

descartar leucoria malformativa” (6)
“Calcificaciones intraoculares: Las calcificaciones intraoculares

en ROP solo aparecen de manera excepcional y tardia. En ROP existe

auscencia de procesos inflamatorios e irritativos” (6)
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2.8 Tratamiento

“El tratamiento para la ROP se basa en la gravedad de la
enfermedad, tal como se define en la ICROP. El tratamiento se inicia
cuando el bebé desarrolla ROP tipo | (también llamada "ROP preumbral
de alto riesgo™)” (35) (36)

“‘No hay que dejar de lado la importancia de ciertos elementos
esenciales para el tratamiento. El sitio, el tipo de anestesia y el monitoreo
deben adaptarse a las condiciones del centro clinico, la experiencia del

equipo médico y la historia del paciente” (37)

2.8.1 ROP tipo |

“El tratamiento para pacientes que han desarrollado ROP tipo | se
debe aplicar en menos de 72 horas desde que se realiza el diagndstico”
(23) (35)

2.8.1.1 Terapias de primera linea

“La fotocoagulacion con laser es un tratamiento establecido y
efectivo para la ROP y ha reemplazado en gran medida a la crioterapia
como terapia estandar. La inyeccion intravitrea de agentes anti-VEGF (p.
Ej., Bevacizumab, Ranibizumab) est4d emergiendo como un tratamiento
efectivo para la ROP. Estos agentes son ampliamente utilizados como

monoterapia en todo el mundo” (35) (36)

“Ambas terapias tienen ventajas y desventajas. Segun K. Coats,
hay méas experiencia con la terapia con laser y, por lo tanto, los efectos

esperados (resultados a corto, largo plazo y los eventos adversos)
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generalmente se establecen mejor con esta modalidad. La eleccién entre
los dos enfoques se basa principalmente en la experiencia y preferencia
del oftalmdlogo tratante y las preferencias de los cuidadores del paciente”
(35)

Consideraciones importantes incluyen:

“Gravedad de la enfermedad: la terapia con laser es una terapia
establecida para la ROP tipo I; mientras que las indicaciones estrictas

para la terapia anti-VEGF estdn menos bien establecidas” (36) (38) (39)

“Facilidad de administracién: la inyeccion intravitrea de agentes
anti-VEGF se puede realizar con anestesia topica en la misma sala de
hospitalizacion del paciente, mientras que la fotocoagulacion con laser
requiere mas tiempo, suele ser mas estresante para el bebé y, a menudo,
se realiza bajo anestesia general. Por lo tanto, en nifios inestables, puede
preferirse la terapia intravitrea anti-VEGF” ” (36) (38) (39)

“Tiempo de respuesta: la involucion de ROP es generalmente
mas rapida con la terapia anti-VEGF” ” (36) (38) (39)

“Resultados oculares a largo plazo: los resultados oculares a
largo plazo, en particular los efectos sobre la agudeza visual y los campos
visuales, no estan bien establecidos con la terapia anti-VEGF. El riesgo
de miopia parece ser menor con la terapia anti-VEGF, y tedricamente la
terapia anti-VEGF puede limitar la pérdida permanente del campo visual
gue puede ocurrir con la terapia de laser ablativa periférica; sin embargo,

esto no ha sido demostrado en estudios clinicos” ” (36) (38) (39)

“Posibilidad de efectos sistémicos: esta es una preocupacion
potencial con la terapia anti-VEGF, aunque los datos a largo plazo no
estan disponibles. Si bien no hay eventos sistémicos especificamente
relacionados con la fotocoagulacion con laser, pueden ocurrir eventos
sistémicos no deseados debido a los efectos de la anestesia

general/sedacion y el estrés asociados con el procedimiento”(36) (38) (39)
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2.8.1.1.1 Fotocoagulacién con laser

“La fotocoagulacion con laser, que utiliza diodo o laser de argon, es
un tratamiento estandar establecido para ROP. El laser, montado en un
oftalmoscopio indirecto, se dirige a través de la pupila y se enfoca en la
retina avascular usando una lente de condensacion como la que se usa

para la vision de la retina” (35)

Eficacia

‘La eficacia superior de la fotocoagulacibn con laser en
comparacion con la crioterapia es apoyado por ensayos controlados
aleatorios y estudios de observacion que han demostrado mayores tasas
de resolucion o la regresion de ROP, desprendimiento de retina menos,

mejor agudeza visual, y menos miopia con la terapia con laser” (35)

Complicaciones

“El tratamiento con laser generalmente se tolera mejor que la
crioterapia. Los bebés tienen menos probabilidades de tener quemosis
conjuntival, inflamacién, dolor o apnea y bradicardia después del
procedimiento. Las cataratas pueden desarrollarse después del
tratamiento con laser, pero las opacidades visualmente significativas de la
lente parecen ser raras. Las cataratas pueden ser menos propensas a
ocurrir después de la fotocoagulacién con un diodo que el laser de argon.
Una complicacion rara del tratamiento con laser es el glaucoma de angulo

cerrado visto de dos a cinco semanas después del tratamiento” (35)

2.8.1.1.2 Terapia anti-VEGF

‘Los agentes anti-VEGF se pueden usar como monoterapia 0 se
pueden usar en combinacion con terapia con laser. Sigue habiendo
incertidumbres con respecto al efecto a largo plazo de la terapia anti-

VEGF sobre la agudeza visual y los campos visuales, la duracion y
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frecuencia del seguimiento y el tratamiento de la recurrencia” (40)

“Las ventajas potenciales del bevacizumab intravitreo (BIV) frente a
la fotocoagulacion para el tratamiento de la ROP incluyen la facilidad de
administracion (generalmente en UCIN bajo anestesia local) y una
respuesta mas rapida (porque inactiva el VEGF directamente). Ademas, la
BIV se puede utilizar en lactantes para quienes la fotocoagulacion es
dificil o imposible (p. Ej., Aquellos con cornea o lentes opacos, turbidez

vitrea, dilatacién pupilar deficiente)” (36)

‘Las desventajas potenciales incluyen la posibilidad de efectos
sistémicos a largo plazo al suprimir temporalmente los niveles séricos de
VEGTF, incluido el dafio potencial al cerebro, los pulmones, el higado y los
riiones. Ademas, el momento de la inyeccion es importante, ya que
demasiado temprano puede interferir con la vascularizacion retiniana
normal, y demasiado tarde puede acelerar el desprendimiento de retina.
La dosis minima efectiva ain no se ha establecido, pero parece ser

mucho menor que las dosis utilizadas en los primeros informes” (35) (41)

2.8.1.2 Terapia menos efectiva

“La crioterapia rara vez se usa y generalmente se limita a entornos
en los que la fotocoagulacion con laser no esta disponible. La crioterapia
fue el Unico tratamiento probado para la ROP hasta principios de la
década de 1990, pero ha sido reemplazado en gran medida por la
fotocoagulacién con laser debido a los mejores resultados con esa
modalidad” (42)

“El ensayo del Grupo Cooperativo CRYO-ROP demostro la eficacia
de la crioterapia en comparacién con ningun tratamiento para nifios con
ROP umbral, sin embargo, estudios posteriores establecieron que los
resultados mejoran si se proporciona tratamiento antes de la progresion a
ROP umbral y que la fotocoagulaciéon con laser es una terapia mas
efectiva” (35)
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2.8.1.3 Fracaso y recurrencia del tratamiento

“La terapia con fotocoagulacion con laser o inyeccion intravitrea
anti-VEGF produce una regresion de la ROP en la mayoria de los
pacientes tratados (=85 a 90% en la mayoria de los informes). La
regresion puede ocurrir durante varias semanas con terapia con laser,
mientras que la respuesta suele ser mas rapida con la terapia anti-VEGF.
Sin embargo, incluso si la ROP retrocede, pueden ocurrir recurrencias.
Algunos estudios han informado recidiva en hasta un cuarto de los
pacientes tratados. Sin embargo, las tasas de recurrencia varian
considerablemente segun el momento del tratamiento, la técnica de
tratamiento con laser, el agente especifico anti-VEGF y la dosis utilizada,
y / o la definicion utilizada para identificar la recurrencia” (35) (36)

“El ensayo BEAT-ROP encontr6 que la recurrencia es menos
comun con IVB en comparacion con la terapia con laser (6% versus 27%)
El momento de la recidiva fue mas tarde con IVB que con la terapia con
laser (media de 16 versus 6,2 semanas después del tratamiento). Los
factores de riesgo para la recurrencia incluyeron menor peso corporal,

hospitalizacion mas prolongada y ROP posterior agresiva” (36) (43)

“Para pacientes que no logran la regresion ROP con la terapia
inicial y para aquellos en quienes recurre la ROP que amenaza la vision,
la terapia adicional puede consistir en un segundo tratamiento usando la
misma modalidad o puede implicar el uso de una modalidad diferente”
(35)

2.8.2 ROP menos grave

“Generalmente, el tratamiento no esta indicado para los pacientes

con ROP que no cumplen los criterios para la ROP tipo I, aunque dichos
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bebés deben controlarse hasta que se hayan cumplido los criterios para

suspender el cribado” (35)

“En ciertas circunstancias, puede ser razonable tratar estos casos.
Por ejemplo, si un ojo tiene ROP tipo | 0 mas grave y esta en tratamiento
y el otro ojo tiene una ROP activa que no cumple con los criterios para la
ROP tipo I, puede ser razonable tratar ambos ojos al mismo tiempo,
especialmente si hay hallazgos preocupantes o persistentes en el 0jo
menos severo. Tales decisiones deberian tomarse caso por caso” (44)

Desprendimiento de retina

“‘Cuando la ROP progresa hacia un desprendimiento de retina
parcial o total (etapa IV 0 V), se puede intentar la intervencion quirdrgica
para promover la reabsorcidn de la retina y la preservacion de la vision”
(35)

“Con el pandeo escleral, se coloca una banda de silicona alrededor
del ojo y se apreta para que la pared del ojo vuelva a colocarse en la
retina, lo que permite la reabsorcion. La vitrectomia implica la extirpacion
quirdrgica del vitreo y la extirpaciéon del tejido fibroso que ejerce traccion
sobre la retina. La extraccion de la lente a veces se requiere para permitir
el acceso quirdrgico a la enfermedad anterior. Tras la eliminacién del
vitreo y su traccion asociada, la retina puede asentarse nuevamente en su
posicion, con la consiguiente reabsorcion. A pesar de la reabsorcion
exitosa de la retina, los pacientes que tienen desprendimientos que
afectan a la fovea a menudo tienen una vision extremadamente pobre”
(35)

2.9 Seguimiento a largo plazo

“Después del tratamiento, se requieren exadmenes de seguimiento

para los bebés que siguen en riesgo de progresion de ROP y para los
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bebés con ROP tratada que estdn en riesgo de recurrencia. Por lo
general, se examina a los pacientes cada una o dos semanas
inicialmente, con evaluaciones menos frecuentes a medida que mejora el

curso clinico” (35)

“Los bebés con ROP tienen un mayor riesgo de desarrollar miopia,
astigmatismo, anisometropia y estrabismo. Por lo tanto, los bebés y nifios
con antecedentes de ROP grave pueden requerir un seguimiento regular
con un oftalmélogo para monitorear los problemas de vision a largo plazo.
Se justifica un seguimiento regular a largo plazo de los o0jos con

retinopatia umbral de prematuridad” (35) (45)
2.10 Aspectos legales

“En ecuador se establece como ley el derecho a gozar salud.
Segun la definicién de la OMS se entiende por salud al bienestar fisico,

mental y social y no solo a la ausencia de enfermedades” (46)

Capitulo Segundo de la Constitucion del Ecuador — Seccion

séptima Art. 32.-

“La salud es un derecho que garantiza el Estado, cuya realizacion
se vincula al ejercicio de otros derechos, entre ellos el derecho al
agua, la alimentacion, la educacion, la cultura fisica, el trabajo, la
seguridad social, los ambientes sanos y otros que sustentan el
buen vivir. ElI Estado garantizara este derecho mediante politicas
econdémicas, sociales, culturales, educativas y ambientales; y el
acceso permanente, oportuno y sin exclusion a programas,
acciones y servicios de promocidon y atencion integral de salud,
salud sexual y salud reproductiva. La prestaciéon de los servicios de
salud se regira por los principios de equidad, universalidad,
solidaridad, interculturalidad, calidad, eficiencia, eficacia,
precaucion y bioética, con enfoque de genero y generacional” (46)
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Capitulo Tercero de la Constitucion del Ecuador — Seccion

octava Art. 35.-

‘Las personas adultas mayores, nifas, nifos y adolescentes,
mujeres embarazadas, personas con discapacidad, personas
privadas de libertad y quienes adolezcan de enfermedades
catastréficas o de alta complejidad, recibiran atencion prioritaria y
especializada en los ambitos publico y privado. La misma atencion
prioritaria recibiran las personas en situacién de riesgo, las victimas
de violencia doméstica y sexual, maltrato infantil, desastres
naturales o antropogénicos. El Estado prestara especial proteccion
a las personas en condicién de doble vulnerabilidad” (46)

Capitulo Il del reglamento de informacion confidencial en
sistema nacional de salud. Confidencialidad en los documentos con

informacion de salud Art. 7.-

“Por documentos que contienen informacion de salud se entienden:
historias clinicas, resultados de examenes de laboratorio,
imagenologia y otros procedimientos, tarjetas de registro de
atenciones médicas con indicacién de diagndstico y tratamientos,

siendo los datos consignados en ellos confidenciales” (47)

“El uso de los documentos que contienen informacion de salud no
se podra autorizar para fines diferentes a los concernientes a la
atencién de los/las usuarios/as, evaluacion de la calidad de los
servicios, analisis estadistico, investigacion y docencia. Toda
persona que intervenga en su elaboracion o que tenga acceso a su
contenido, esta obligada a guardar la confidencialidad respecto de
la informaciéon constante en los documentos antes mencionados”
(47)

“La autorizacioén para el uso de estos documentos antes sefalados,

es potestad privativa del/a usuario/a o representante legal” (47)
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“‘En caso de investigaciones realizadas por autoridades publicas
competentes sobre violaciones a derechos de las personas, no
podra invocarse reserva de accesibilidad a la informacién contenida

en los documentos que contienen informacién de salud” (47)
Art. 8.-

“La gestion documental de las historias clinicas, tanto en formato
fisico como digital, debera asegurar un sistema adecuado de
archivo y custodia que asegure la confidencialidad de los datos que
contienen vy la trazabilidad del uso de la informacion, conforme
consta en el "Manual de Normas de Conservacion de las Historias
Clinicas y aplicacion del Tarjetero Indice Automatizado”, aprobado
mediante Acuerdo Ministerial No. 0457 de 12 de diciembre de
2006, publicado en el Registro Oficial 436 de 12 de enero del 2007”
(47)
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CAPITULO 3. METODOLOGIA

3.1 Disefio de la investigacion

Se realiz6 un estudio observacional, descriptivo, retrospectivo y
transversal para estimar la prevalencia de los factores de riesgo

asociados a ROP en el hospital de nifios “Dr. Roberto Gilbert Elizalde”

Este estudio se basoé en la recoleccion de las historias clinicas de
recién nacidos prematuros proporcionadas por el hospital que cumplieron
los criterios de inclusion y exclusion durante el periodo enero-diciembre
2017.

3.2 Poblacion y muestra

Se seleccionaron pacientes bajo el diagnéstico de recién nacido
prematuro durante el ano 2017 en el Hospital de Nifos “Dr. Roberto
Gilbert Elizalde”.

El célculo de la muestra fue de 286 (nivel de confianza 95%,
margen de error 5%) a partir de una poblacion de 1110 nifios a través de

la aplicacién estadistica Epi Infor de la CDC de Estados Unidos.

De estos 286 pacientes, 280 cumplieron los criterios de inclusion
dados por este estudio. Asi mismo, se dividié a la poblaciébn en dos
grupos, recién nacidos prematuros con ROP (n= 135), y recién nacidos
prematuros sin ROP (n= 145), esto con la finalidad de comparar los

resultados.

Los 6 pacientes que no fueron incluidos en este estudio no
cumplian con el criterio de prematuridad (4 de ellos eran recién nacidos a
término, sin ROP; y los 2 restantes presentaron malformaciones

congeénitas
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Criterios de inclusion
e Edad gestacional menor a 37 semanas
e Pesoigual o menor a 2500 g
e Historia clinica con datos completos

Criterios de exclusién

¢ Malformaciones, sindromes o tumores asociados.
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3.3 Operacionalizacion de las variables

FACTORES ASOCIADOS AL RECIEN NACIDO

. L . . , Tipo de Justificacion
Variables Definicion Dimensiones Indicadores variable y Medicion
. Recién nacido (a) con edad L P 28-30 sem L e
Prematuridad . pediétrico evaluado en el Cuantitativa | Historia clinica
gestacional menor a 37 semanas . . 31-33 sem
Hospital de Nifios “Dr. 34-36 sem
Roberto Gilbert Elizalde”
Peso en gramos al nacer
. . del paciente pediétrico <1000 g
Bajcr)lg)ceesro al Nifio (a) conr:ggszcl) rgire](r)r de 2,500 evaluado en el Hospital | 1000-1499 g | Cuantitativa | Historia clinica
9 de Nifios “Dr. Roberto | 1500-1900g
Gilbert Elizalde”
Presencia de enfermedad Resultados de la
proliferativa de los vasos sanguineos | oftalmoscopia indirecta
: de la retina, de origen multifactorial, | compatible con ROP del , oL
Presencia de : . . ) o Si Cualitativa o
ROP producida por la existencia de una paciente pediatrico No nominal Historia clinica

retina inmadura y parcialmente
vascularizada en el recién nacido

prematuro

evaluado en el Hospital
de Nifos “Dr. Roberto
Gilbert Elizalde”
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Caracteristicas antropomorficas
dadas por los cromosomas sexuales

Sexo del paciente
pediatrico evaluado en el

Masculino

Cualitativa

Sexo al nacimiento Hospital de Nifios “Dr. Femenino nominal Historia clinica
Roberto Gilbert Elizalde”
Céamara
cefalica
Tratamiento meédico que se . Céanula
L Sistema por el cual se o
. . fundamenta en la aplicacion de RPN Nasal Cualitativa .
Oxigenoterapia . : g administro oxigeno al . Historia clinica
inhalaciones de oxigeno paciente nominal
CPAP
Ventilacion
mecanica
El tiempo en dias que van desde el <1 dia
. inicio desde la oxigenoterapia hacia 1-4 dias
Tiempo de I . . L e
: : su finalizacion. Dias de exposicion 5-15 dias Cuantitativa | Historia clinica
Oxigenoterapia >15 dias
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Disfuncion organica que pone en
peligro la vida y se produce a raiz de

Clinica compatible con
sepsis y/o hemocultivo
positivo del paciente

Si

Cualitativa

Sepsis una respuesta mal regulada del pediatrico evaluado en el No nominal | Historia clinica
organismo a una infeccion Hospital de Nifios “Dr.
Roberto Gilbert Elizalde”
. . . Anemia en el paciente
Anemia Concentracion baja de hemoglobina pediatrico evaluado en el Si Cualitativa Historia clinica
para la edad Hospital de Nifios “Dr. No nominal
Roberto Gilbert Elizalde”
Interrupcion de la respiracion durante Apnea en el paciente
mas de 15 segundos o de cualquier | pediatrico evaluado en el Si Cualitativa e
Apnea PR ~ : P . Historia clinica
duracioén si va acompafiada de Hospital de Nifios “Dr. No nominal
cianosis y bradicardia Roberto Gilbert Elizalde”
: , : Ictericia en el paciente
- Cambio de coloracion amarillenta o . o
Ictericia . ., pediatrico evaluado en el Si Cualitativa o
ocasionada por la acumulacion de la . . . Historia clinica
Neonatal bilirrubina en los teiidos del neonato Hospital de Nifios “Dr. No nominal
) " | Roberto Gilbert Elizalde”
Cuadro respiratorio agudo debido a
un desarrollo pulmonar no completo
en niAos inmaduros que se presenta SDR en el paciente
con dificultad respiratoria debida a | pediatrico evaluado en el Si Cualitativa .
SDR . ” . PN . Historia clinica
las alteraciones de la funcion Hospital de Nifios “Dr. No nominal

mecanica del pulmén y cianosis
secundaria por anomalias del
intercambio gaseoso.

Roberto Gilbert Elizalde”
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Hemorragia
Intraventricular

Sangrado que se produce dentro o
alrededor de los ventriculos, que son
los espacios en el cerebro que
contienen el liquido cefalorraquideo.

Hemorragia
Intraventricular en el
paciente pediatrico
evaluado en el Hospital
de Nifios “Dr. Roberto
Gilbert Elizalde”

Si
No

Cualitativa
nominal

Historia clinica

Transfusiones
sanguineas

Transferencia de componentes de la
sangre (eritrocitos, leucocitos,
plaguetas y plasma) de un donante a
un receptor o de regreso al donante.

Pacientes evaluados en
el Hospital de Nifos “Dr.
Roberto Gilbert Elizalde”
gue hayan recibido
transfusiones saguineas

Si
No

Cualitativa
nominal

Historia clinica

Acidosis Lactica

Acidosis lactica es un tipo de acidosis
metabolica, caracterizada por el
aumento de la produccion de acido
lactico como respuesta a la dificultad
de utilizacion del oxigeno a nivel
tisular, con aumento del hiato
anioénico y disminucion
del bicarbonato.

Pacientes evaluados en

el Hospital de Nifos “Dr.

Roberto Gilbert Elizalde”
con acidosis lactica

Si
No

Cualitativa
nominal

Historia clinica

FACTORES MATERNOS

Edad

Tiempo transcurrido a partir del
nacimiento de un individuo en afos

Edad de la madre
durante la gestacion

<15 afios
15-19 afos
19-25 afios
25-35 afios
>35

Cuantitativa

Historia clinica
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. . : Urbana Cualitativa e
Procedencia Lugar del que procede alguien Procedencia de la madre . Historia clinica
Rural Nominal
Trastorno en el que la glucemia es
. excesivamente alta porque el Madre con diabetes , e
Diabetes : porque . Si Cualitativa o
. organismo no segrega suficiente mellitus durante . Historia clinica
Mellitus . . . . i No Nominal
insulina para satisfacer su propia gestacion
demanda
Infeccién que se produce en
cualquier parte del aparato urinario: Madre con UTI durante Si Cualitativa .
UTI o . I, . : Historia clinica
los riflones, los uréteres, la vejiga y la gestacion No Nominal
uretra.
. ., Trastorno en el que los vasos Madre con hipertersion : o
Hipertesion . . - O . Si Cualitativa e
. sanguineos tienen una tension arterial diagnosticada . Historia clinica
Arterial . ” No Nominal
persistentemente alta antes de gestacion
Complicacion del embarazo : . L
. : : Madre con preclampsia Si Cualitativa e
Preclampsia potencialmente severa caracterizada . . . Historia clinica
. . diagnosticada No Nominal
por una presion arterial por sobre el
valor normal
Método de nacimiento
Culminacion del embarazo del bebé evaluado en el Ceséarea Cualitativa .
Parto . . : x . . Historia clinica
humano hasta el periodo de la salida Hospital de Nifios “Dr. Vaginal Nominal

del bebé del utero.

Roberto Gilbert Elizalde™
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3.4 Descripcion de los instrumentos, herramientas y procedimientos

de investigacion

Para el registro de los resultados y el andlisis estadistico se utilizd
Microsoft Excel 2011 para Mac con el que se elabor6 la representacion de
datos mediante cuadros y gréaficos en correspondencia a las variables del

estudio y sus relaciones.

Las variables cualitativas fueron expresadas en frecuencias y
porcentajes y la distribucion de las mismas fue comparada entre los
grupos mediante el test de Chi cuadrado o el test de Fisher segun sea

apropiado.

Se determind la prevalencia general dividiendo el nimero de casos
(ROP) para el total de pacientes analizados (N=280) y se expresé en
porcentaje. Se determind como estadisticamente significativo un valor p

<0,05 para todos los analisis con un intervalo de confianza de 95%.

Todos los analisis se realizaron con el programa estadistico IBM
SPSS version 24 (2016) y a partir de los resultados principales se

generaron tablas y graficos.

3.5 Aspectos éticos y legales

Al ser un estudio retrospectivo no se necesito la firma de
consentimiento informado ni asentimiento informado. Sin embargo, fue
necesaria la aprobacién y permiso del consejo de ética, docencia e
investigacion del Hospital de Nifios “Dr. Roberto Gilbert E.” para hacer uso
de su base de datos. Este estudio no presenta conflictos en cuanto a

ética.
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CAPITULO 4: ANALISIS Y DISCUSION DE RESULTADOS

4.1 Resultados
1. Caracteristicas demogréaficas

La tabla 3 muestra las caracteristicas demogréficas de la muestra incluida
en el estudio. De los 280 pacientes el 55,7% correspondiente a 156

neonatos fueron de sexo femenino.

La edad gestacional mas frecuente de la poblacion estudiada varié entre
25-26 semanas expresandose en un porcentaje de 39,3%. Los
porcentajes que siguieron en frecuencia son: 20,4% (33-34 semanas),
17,1% (31-32 semanas), 12,1% (27-28 semanas), 7,5% (35-36 semanas)
y 3,6% (29,30 semanas).

Por otro lado, el 42,1% de los neonatos prematuros tuvieron un peso al
nacer <1000g; siguen en frecuencia los pacientes entre 2001-2499g
(25,0%), 1501-2000g (17,5%), 1001-1500g (12,9%) y los de menor
frecuencia fueron los pacientes entre 2500-3500g (1,4%) y los
macrosémicos con el menor porcentaje, correspondiente a 1,1%. La
procedencia fue mayormente urbana (52,1%), mientras que el tipo de

parto mas empleado en la poblacién estudiada fue el eutdcico (52,5%).

De los 280 neonatos prematuros estudiados, 135 (48,2%) presentaron
ROP.
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Tabla 3. Caracteristicas demograficas de la muestra.

Caracteristicas Demograficas (N=280) Frecuencia Porcentaje
Sexo Femenino 156 55,7%
Masculino 124 44 3%
Semanas de Gestacion 25- 26 110 39,3%
27-28 34 12,1%
29- 30 10 3,6%
31-32 48 17,1%
33- 34 57 20,4%
35- 36 21 7.5%
Peso < 1000g 118 42,1%
1001- 1500g 36 12,9%
1501- 2000g 49 17,5%
2001- 2499g 70 25,0%
2500- 3500g 4 1.4%
Macrosémico 3 1,1%
Procedencia Rural 134 47 9%
Urbana 146 52,1%
Tipo de parto Cesarea 133 47.5%
Eutésico 147 52,5%
Retinopatia 135 48,2%
Mortalidad 47 16,8%

Fuente: Historias Clinicas del Hospital De Nifios “Dr. Roberto Gilbert E.”
Elaborado por: Autor

Fig. 1. Porcentaje de las categorias de edad gestacional
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Figura 2. Histograma de distribucion de la muestra poblacional de
neonatos segun el peso al nacer.

50

409

2
& a0
c
@
(1]
B
=]
o

20

10

o T T T T T T
< 1000g 1001- 1500g 1501- 2000g 2001 - 2499 2500- 35009 Macrosémico
Peso

Fuente: Historias Clinicas del Hospital De Nifios “Dr. Roberto Gilbert E.”
Elaborado por: Autor

2. Oxigenoterapia

El método de oxigenoterapia usado con mayor frecuencia fue Ventilacion
Mecanica, representado con un porcentaje del 55%; seguida de CPAP
(20%), Cénula Nasal (17%) y Camara Céfalica con la menor frecuencia
(8%).

Figura 3. Porcentaje de las categorias de tipos de oxigenoterapia
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De los 280 pacientes, 97 pacientes (correspondiente al 34,6%) fueron

sometidos a 1-4 dias de terapia con oxigeno. El 31,1% de los pacientes

estuvieron >15 dias, el 25,4% correspondiente a 71 pacientes fueron

tratados entre 5-15 dias con oxigenoterapia y solo 25 pacientes,

correspondientes al 8,9% se les administro oxigeno por menos de 1 dia.

Tabla 4. Caracteristicas del tratamiento con oxigenoterapia

Caracteristicas del tratamiento de ROP Frecuencia Porcentaje

Oxigenoterapia CC 23 8,2%
CN 48 17,1%
CPAP 55 19,6%
VM 154 55,0%

Tiempo de Oxigenoterapia <1 dia 25 8,9%
1- 4 dias 97 34,6%
5- 15 dias 71 25,4%
> 15 dias 87 31,1%

Fuente: Historias Clinicas del Hospital De Nifios “Dr. Roberto Gilbert E.”

Elaborado por: Autor

3. Prevalencia de ROP

De los 280 pacientes estudiados, 48,21% (correspondientes a 135

pacientes) desarrollaron ROP.

Figura 4. Prevalencia de ROP

Retinopatia
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Fuente: Historias Clinicas del Hospital De Nifios “Dr. Roberto Gilbert E.”

Elaborado por: Auto
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De los 135 pacientes que desarrollaron ROP, 25% fueron de

femenino y 23% de sexo masculino.

Figura 5. Prevalencia de ROP estratificada por sexo

40

Porcentaje

Preserte Ausente

Retinopatia

Fuente: Historias Clinicas del Hospital De Nifios “Dr. Robe
Elaborado por: Auto

4. Factores de riesgo asociados

Sexo

W Femenino
[ Masculing

rto Gilbert E.”

Sexo

El 90% de la muestra presentd dificultad respiratoria como factor de

riesgo asociado (correspondiente a 252 pacientes). En frecuencia le sigue
Apnea (62,5%) Hipoxia sostenida (47,5%), Sepsis (42,9%) Acidosis
Lactica e Ictericia (42,5%), Anemia (40,7%), y Tranfusiones Sanguineas

(29,6%)

El factor de riesgo asociado en menor grado fue hemorragia IV (17

pacientes correspondientes a 6,1%).
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Tabla 5. Factores involucrados de los pacientes prematuros cony

sin ROP

Factores Involucrados Frecuencia Porcentaje

Sepsis 120 42.,9%
Transfusiones 83 29,6%
Anemia 114 40,7%
Apnea 175 62,5%
Dificultad respiratoria 252 90,0%
Ictericia 119 42,5%
Hipoxia sostenida 133 47.,5%
Hemorragia IV 17 6,1%
Acidosis lactica 119 42 5%

Fuente: Historias Clinicas del Hospital De Nifios “Dr. Roberto Gilbert E.”
Elaborado por: Auto

La edad materna mas frecuente fue la comprendida entre 29-39 afios
(106 pacientes correspondiente a 37,9%) y la menos frecuente fue >40

afos (41 pacientes con un porcentaje igual a 14,6%).

El 9,6% (27 pacientes) de la muestra presenté antecedentes maternos de

diabetes mellitus tipo 2, el 61,4% ITU y el 36,4% trastorno hipertensivo del

embarazo.

Tabla 6. Principales antecedentes maternos.
Antecedentes Maternos Frecuencia Porcentaje
Edad materna < 17 afos 62 22,1%

18- 28 afios 71 25,4%

29- 39 aflos 106 37,9%

40 o mas 41 14,6%
Diabetes Mellitus 2 27 9,6%
Infeccién del tracto urinario 172 61,4%
Trastorno hipertensivo del 102 36,4%
embarazo

Fuente: Historias Clinicas del Hospital De Nifios “Dr. Roberto Gilbert E.”
Elaborado por: Auto
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De los 135 pacientes que desarrollaron ROP, el 33,3% correspondiente a
45 neonatos prematuros fallecieron. Se estableci6 una asociacion
significativa entre la presencia de la enfermedad y la muerte de los

pacientes con un valor p de <0.001.

El 52,6% de los 135 neonatos que desarrollaron ROP corresponden al

sexo femenino y el porcentaje restante (47,4%) al sexo opuesto.

Se encontr6 una asociacion significativa entre la presencia de la
enfermedad y la edad gestacional de la poblacion estudiada (p<0.001). La
distribucion en porcentajes de mayor a menor frecuencia fue: 65,9%
correspondiente a 89 pacientes con una edad gestacional comprendida
entre 25-26 semanas, 16,3% correspondiente a 22 pacientes con una
edad gestacional comprendida entre 27-28 semanas, 7,4%
correspondiente a 10 pacientes comprendidos entre 33-34 semanas,
5,2% (7 pacientes) entre 31-32 semanas, 3% (4 pacientes) con 35-36
semanasy 2,2% (3 pacientes) con 29-30 semanas.

También se encontré asociacién entre el peso al nacer y la presencia de
la enfermedad (p<0.001), de manera que 118 de los pacientes estudiados
tuvieron un peso <1000g, de los cuales 91 desarrollaron ROP

(correspondiente a 67,4%).

Los demas porcentajes de peso y la presencia de ROP variaron entre
17% (1001-1500g), 5,2% (1501-2000g), 5,2% (2001-2499g), 3% (2500-
35009) y 2,2% en 3 pacientes macrosémicos de la poblacion total.

El 100% de los pacientes con ROP fueron sometidos a tratamiento con
oxigenoterapia. Al 85,9% correspondiente a 116 pacientes se les
administro oxigeno a través de Ventilacion Mecanica, al 6,7% CPAP,

3,7% canula nasal y al porcentaje restante con camara cefélica.
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El tiempo de oxigenoterapia empleado en la poblacién estudiada se midié
en 5 distintos rangos. Los pacientes que fueron sometidos <1 dia fueron
23, de los cuales 5 desarrollaron ROP, correspondiente al 3,7% de la
poblacién total. El mayor porcentaje de pacientes (69,4%) fue tratado en
un rango de tiempo que vario entre 1-4 dias, de este porcentaje el 35,6%
correspondiente a 48 pacientes desarrollaron ROP, mientras que el
porcentaje restante mostraron ausencia de la enfermedad.

De los pacientes sometidos a oxigenoterapia durante 5-15 dias (n71),
16,3% desarrollaron ROP. Los pacientes restantes (n87) fueron tratados

por >15 dias y de estos, el 44,4% desarrollé retinopatia del prematuro.

El 68,1% de los pacientes con diagndstico de sepsis (p<0.001) desarollod
ROP.

Por otro lado, el 38,5% de los pacientes con historial tranfusional (n83)

(p0.002), desarrollaron la enfermedad.

De la muestra estudiada, 114 pacientes presentaron anemia (p<0.001) y
175 sufrieron de apnea (p<0.001). El porcentaje de presencia de

enfermedad en ambos factores fue 53,3% y 91,1% respectivamente.

De los 135 pacientes que desarrollaron ROP, 129 (95,6%) tuvieron
dificultad respiratoria (p0.003) como comorbilidad, asi como ictericia
(55,6%) (p<0.001), hipoxia sostenida (71,9%) (p<0.001), hemorragia IV
(10,4%) (p0.004) y acidosis lactica (67,4%) (p<0.001).

En todos estos factores involucrados, se encontré una asociacion

significativa con el desarrollo de retinopatia del prematuro.
El analisis estadistico mostré0 una asociacion significativa entre la edad

materna (p0.032), y la presencia de la enfermedad, 62 de los neonatos

prematuros involucrados en el estudio tuvieron como antecedente edad
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materna menor a 17 afos. De los 62, 39 pacientes (correspondientes a
28,9%) desarrollaron ROP, mientras que el 15,9% (correspondiente a 23
pacientes) no presentaron enfermedad.

El porcentaje correspondiente a los grupos etarios maternos fueron: 18-28
afos (21,5%), 29-39 afos (33;3%) y 40 o mas afios (16,3%).

Por otro lado, 134 pacientes provenian de madres con procedencia rural.

De los cuales el 53,3% desarrollaron la enfermedad.

De la muestra, 27 pacientes tuvieron como antecedente una madre con
diabetes mellitus tipo 2 (p0.004). De estos, 6 (correspondiente a 4,4%)

desarrollaron ROP.

El 75,6% de los neonatos hijos de madres (nl172) que tuvieron UTI

durante el embarazo (p<0.001) desarrollaron ROP.

Por otro lado, 102 madres presentaron antecedentes de trastornos
hipertensivos, de las cuales 44 (correspondiente a 32,6%) tuvieron

neonatos prematuros que desarrollaron la enfermedad.

Ambas variables mostraron una relacion significativa con la presencia de

la enfermedad.

Dee toda la muestra, 133 pacientes fueron intervenidos por cesarea de
los cuales 63 (correspondiente a 46,7%) desarrollaron la enfermedad. Los
porcentajes restantes presentaron ausencia de ROP y no existié una

asociacion significativa entre ambas variables.
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Tabla 7. Relacion de Asociacion de los factores de riesgo con lala
manifestacion de ROP.

Retinopatia
Presente (n=135)  Ausente (n=145) valor p
Frecuencia %  Frecuencia %

Sexo Femenino 71 52,6% 85 58,6%  0.310

Masculino 64 47,4% 60 41,4%
Mortalidad 45 33,3% 2 1,4% <0.001*
Semanas de Gestacion 25- 26 89 65,9% 21 14,5% <0.001*

27- 28 22 16,3% 12 8,3%

29- 30 3 22% 7 4,8%

31- 32 7 52% 41 28,3%

33-34 10 7,4% 47 32,4%

35- 36 4 3,0% 17 11,7%
Peso < 10009 91 67,4% 27 18,6% <0.001*

1001- 15009 23 17,0% 13 9,0%

1501- 20009 7 52% 42 29,0%

2001- 2499g 7 52% 63 43,4%

2500- 35009 4  3,0% 0 0,0%

Macrosémico 3 2,2% 0 0,0%
Oxigenoterapia CcC 5 3,7% 18 12,4% <0.001*

CN 5 3,7% 43 29,7%

CPAP 9 6,7% 46 31,7%

VM 116 85,9% 38 26,2%
Tiempo de Oxigenoterapia < 1dia 5 3,7% 20 13,8% <0.001*

1- 4 dias 48 35,6% 49 33,8%

5- 15 dias 22 16,3% 49 33,8%

> 15 dias 60 44,4% 27 18,6%
Sepsis 92 68,1% 28 19,3% <0.001*
Transfusiones 52 38,5% 31 21,4% 0.002*
Anemia 72 53,3% 42 29,0% <0.001*
Apnea 123 91,1% 52 35,9% <0.001*
Dificultad respiratoria 129 95,6% 123 84,8% 0.003*
Ictericia 75 55,6% 44 30,3% <0.001*
Hipoxia sostenida 97 71,9% 36 24,8% <0.001*
Hemorragia IV 14 10,4% 3 2,1% 0.004*
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Acidosis lactica

Edad mama < 17 afios
18- 28 afios
29- 39 afios
40 o mas

Procedencia Rural
Urbana

Antecedente materno de DBT

Antecedente materno de UTI

Antecedente materno de trastorno
hipertensivo
Tipo de parto Cesarea

Eutdcico

91
39
29
45
22
63
72

102
44

63
72

67,4%
28,9%
21,5%
33,3%
16,3%
46,7%
53,3%

4,4%
75,6%
32,6%

46,7%
53,3%

28
23
42
61
19
71
74
21
70
58

70
75

19,3%
15,9%
29,0%
42,1%
13,1%
49,0%
51,0%
14,5%
48,3%
40,0%

48,3%
51,7%

<0.001*
0.032*

0.700

0.004*
<0.001*
0.198

0.778

(*) las asociaciones significativas.

Fuente: Historias Clinicas del Hospital De Nifios “Dr. Roberto Gilbert E.”
Elaborado por: Auto

47



4.2. Discusién

Durante el tiempo analizado se observé una importante prevalencia
de ROP en el Hospital “Dr. Roberto Gilbert E.” De los 280 pacientes que
conformaron la poblacion, 135 (48,21%) desarrollaron ROP. Esta
prevalencia es similar a la encontrada en un estudio realizado por Galicia
(48), donde del total de la poblacion estudiada (n120) la prevalencia de
ROP fue 51%.

En este estudio, de los 135 pacientes con ROP, 52,6% fue de sexo
femenino y 47,4% de sexo masculino. Esta relacion del desarrollo de ROP
con el sexo femenino concuerda con los reportados por Gonzales (9),
donde la mayoria de los pacientes (correspondientes al 64.3%) que
desarrollaron ROP fueron de sexo femenino.

Los pacientes con edad gestacional entre 25 y 26 semanas
constituyeron el mayor porcentaje de la poblacion que desarroll6 ROP
(correspondiente  a un 65,9%) seguidos de pacientes con una edad
gestacional entre 27-28 (16,3%), 33-34 semanas (7,4%), 31-32 semanas
(5,2%), 35-36 semanas (3%) y 29-30 semanas (2,2%). Esto es similar a lo
mencionado por Navarrete (49), donde el 50% de los pacientes que
desarrollaron ROP, estuvieron comprendidos en una edad gestacional

<32 semanas.
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Del total de pacientes evaluados en este estudio 84.4% de los
pacientes que desarrollaron ROP nacieron con un peso <1500g. Estos
valores son similares a los obtenidos por Navarrete (49) en donde de 619

pacientes diagnosticados con ROP el 83% nacieron con un peso <1500g.

Al ser el estudio retrospectivo, se observo que ciertas variables
como “concentracion de oxigeno” que denota el porcentaje de oxigeno
administrado, asi como “PaO3” no fueron descritas en las historias clinicas
de los pacientes estudiados, por lo cual no fueron motivo de andlisis. Sin
embargo, si constaba el sistema por el cual se administré oxigeno a los
pacientes y los dias de exposicion a este, a partir de los cuales se realizé

el andlisis de los resultados de “oxigenoterapia”.

Rao y colaboradores (50) describieron que el uso de la ventilacion
mecanica se asocia con la presencia de la enfermedad en estudio. En
relacion a esto, el método de administracion de oxigeno mas utilizado en
la poblacion que desarroll6 ROP fue ventilacibn mecéanica con un

porcentaje de 85,9%.

El tiempo de exposicién a oxigenoterapia en el cual los pacientes
desarrollaron ROP con mas frecuencia fue >15 dias. Castilla (11)
evidencia en su estudio que la mayoria de los pacientes con ROP

recibieron alrededor de 2 semanas de oxigenoterapia.

En base a lo mencionado, se pudo identificar una asociacion
significativa entre el método de administracion de oxigeno (p<0.001) y el

tiempo de duracion (p<0.001), con la presencia de la enfermedad.

El sindrome de dificultad respiratoria se presentdé de forma
frecuente en la poblacion estudiada. El total de casos que presentaron
ROP asociada a esta variable fueron 129, correspondientes al 95,6%. El
analisis estadistico mostrdé una significancia al asociarla con retinopatia.

Resultados similares a los reportados por Kicukevcilioglu (51) vy
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colaboradores quienes también encontraron asociacion entre estas 2

variables.

En este estudio la mayoria de los pacientes prematuros que
desarrollaron ROP fueron provenientes de madres adolescentes (<17
afnos) (28,9%) y de procedencia urbana (53,3%). Los factores de riesgo
ligados a la madre fueron estadisticamente significativos, menos los
trastornos hipertensivos. Al respecto Guerrero (10) y compaiia
concluyeron que tanto antecedentes maternos como factores asociados al
recién nacido prematuro se encontraban implicados en el desarrollo de
ROP. Entre los antecedentes maternos se destacO edad comprendida
entre 10 a 19 afos (adolescentes) (43%), parto por cesarea (55,1%) y
procedencia urbana (53,7%), UTI (44,1%) seguidas de Preclampsia con
28,7%, Hipertension Arterial con 20,6%, anemia (19,9%) y por ultimo

diabetes mellitus con una prevalencia del 18.4%.

En el mismo estudio de Guerrero (10) las complicaciones mas
frecuentes asociadas fueron apnea con 89,7%, sepsis con 71,3% vy
distrés respiratorio con 57,4%, concordando con los datos obtenidos en el

presente estudio: 91,1%, 68,1% y 95,6% respectivamente.

Gonzales (9) describié en un trabajo ya mencionado anteriormente
que la produccién de glébulos rojos reducida es la causa principal de
anemia en este gremio, sobre todo en menores de 32 semanas de
gestacion, de manera que la anemia que cursa con hipoxia se ha
documentado como factor de riesgo para el desarrollo de ROP. En este
estudio se encontré una asociacién estadistica significativa entre estas
dos variables (<0.001).

Fernandez (23) menciona que la ictericia neonatal, la hemorragia
intracraneal y la acidosis lactica se han visto involucrados en el desarrollo
de la retinopatia del prematuro. En este estudio se encontré asociacion

significativa entre las 3 variables y el desarrollo de la enfermedad.
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De acuerdo con Morales (21) no esta claro si las transfusiones
sanguineas repetidas son independientes de ROP o simplemente es un
indicador de un neonato muy enfermo, sin embargo en este estudio el
38,5% de los pacientes que presentaron ROP fueron tranfundidos,

encontrandose una asociacion significativa entre ambas variables.
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CAPITULO 5. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1 Conclusiones
La prevalencia de ROP en el Hospital “Dr. Roberto Gilbert E.” fue de

48,21%, correspondiente a 135 pacientes.

Los factores de riesgo que se encontraron en el estudio fueron multiples:
edad gestacional, bajo peso al nacer, la oxigenoterapia y tiempo de
administracion de oxigeno, sepsis, transfusiones sanguineas, anemia,
apnea, dificultad respiratoria, ictericia, hipoxia sostenida, hemorragia 1V,
acidosis lactica, edad materna, antecedente materno de diabetes mellitus
tipo 2 e ITU. De ellos, los mas prevalentes fueron: bajo peso,

prematuridad, oxigenoterapia y tiempo de administracién de oxigeno.

Los pacientes con ROP fueron en su mayoria de sexo femenino. La
mayoria de los nacimientos ocurrieron entre las semanas 25-26 de
gestacion. El peso al nacer mas comun de los pacientes que desarrollaron

la enfermedad fue menor a 1000g.

Se establecio una asociacion significativa entre la mortalidad neonatal y
la presencia de la enfermedad con un valor de p<0.001.
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5.2 Recomendaciones

A los profesionales de salud:

Promover la evaluacion continua y monitoreo periddico a todos

aquellos pacientes que se encuentren en riesgo de desarrollar
Retinopatia del Prematuro.

Valorar la necesidad de oxigenoterapia o a presion positiva de
acuerdo a los estandares de la Guia Practica Clinica del Ecuador

del Recién Nacido Pretérmino.
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A la universidad:

- Realizar trabajos de investigacion acerca de esta problematica de
ROP utilizando otros disefios de investigacion.

- Continuar con la enseflanza a los estudiantes de pregrado de la
carrera de medicina humana acerca de la atencidon prenatal,
manejo de madre con riesgo de parto pre término y manejo de

recién nacido prematuro, para evitar complicaciones asociados

(R
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ANEXO 1. RECURSOS ECONOMICOS

EXOS

sobre el tema

. FUENTE
TIPO CATEGORIA | RECURSO | DESCRIPCION FINACIADORA MONTO
ReCUrsos _ Laptop Personal -
Di ol Infraestructura Equipo
ISponIbles Impresora Personal -
Gastos de Vehiculo Transporte Personal -
trabajo de
campo
Hojas para
impresion de
borradores,
Papel redaccion de Personal -
datos
Recursos :
_ importantes e
Necesarios : -
impresion final
Tinta para
Materiales Tinta de impresion de
. iy Personal -
impresion borradores e
impresion final
Para la toma
Plumas . de datos Personal -
importantes
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ANEXO 2. CRONOGRAMA

MESES

Actividad Responsable| 1 3 678 101112
1. Elaboracion de ficha técnica. |Ana Ormaza [X|X|X
2. Solicitud de permiso por|Ana Ormaza
escrito para realizacion de tesis.
3. Solicitud de permiso por|Ana Ormaza
escrito del hospital.
4. Elaboraciéon de anteproyecto. | Ana Ormaza XX
5. Entrega del primer borrador | Ana Ormaza X
6. Aprobacion del anteproyecto. | Ana Ormaza X
7. Recoleccion de datos. Ana Ormaza X[ X |X
8. Procesamiento de datos. Ana Ormaza X
9. Elaboracioén final del trabajo|Ana Ormaza
de titulacion. X[ X|X | X
10. Entrega final de tesis. Ana Ormaza X | X
11. Entrega de documentos |Ana Ormaza
habilitantes para sustentacion. X
12. Sustentacion de tesis. Ana Ormaza X
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ANEXO 3. SOLICITUD DE AUTORIZACION PARA TRABAJO DE
TITULACION




