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ABREVIATURAS

CIV: Comunicacion Interventricular

HIV: Hemorragia intraventricular

IGF-1: Factor de crecimiento similar a insulina

ROP: Retinopatia del prematuro

SDG: Semanas de gestacion

PCA: Persistencia del conducto arterioso (PDA: Patent Ductus Arteriosus)

VEGF: Factor de crecimiento endotelial vascular.



Experiencia de deteccion y tratamiento de Retinopatia del Prematuro en el
Hospital Infantil de Morelia
RESUMEN

Objetivos: Analizar la experiencia de deteccion y tratamiento de ROP en el Hospital
Infantil de Morelia en el periodo 2013-2015. Determinar la incidencia de retinopatia
del Prematuro por sexo, peso, edad al diagnéstico, Hospital de referencia y
municipio de origen. Estimar la frecuencia del grado de ROP. Detectar factores de
Riesgo de Retinopatia del Prematuro. Identificar los tipos de tratamiento aplicados.
Describir evolucion de los casos Método: Es un estudio observacional que incluye
toda la serie de casos del hospital infantil de Morelia, longitudinal, retrospectivo,
descriptivo y sin riesgo donde se evalué a todos los recién nacidos prematuros
referidos de cualquier unidad médica a la clinica de ROP del Hospital infantil entre
el 1 de enero del 2013 al 31 de diciembre del 2015. Excluyendo los expedientes que
no describieran el grado de ROP. Resultados: Se realizaron 592 tamizajes visuales
de los que se detectaron 112 pacientes (19%) con ROP que cumplieron criterios
para su analisis. El 51.8% del sexo masculino, con una media de peso de 1.27kg y
una media de edad al diagnéstico de 8.67semanas. En la primera evaluacién el
51.8% tenian ROP estadio 1, mientras 12.5% ya se encontraban en estadio 5. Como
factores de riesgo se encontraron bajo peso al nacer, la prematurez y el uso de
Oxigeno en 100% de los casos y otros factores fueron las transfusiones, sepsis,
ictericia, PCA y hemorragia ventricular. El 58.1% de los casos requirié tratamiento,
el 50% con bevacizumab y el 9.2% de los recién nacidos tratados evolucion6 a
estadio 5. Conclusiones: Ademas de la prematurez y bajo peso al nacer, el
requerimiento de oxigeno fue el principal factor de riesgo encontrado para ROP. Ya
que la media de edad para hacer el diagnostico de retinopatia fue de 8.67 semanas
de gestacion, el retraso en el tamizaje fue el principal factor adverso que retardo el
tratamiento y que conllevé a la progresion a estadio 5. La mayor parte de los casos
observados en el Hospital Infantil cursan con evolucién favorable y buena respuesta
al tratamiento cuando hay deteccion oportuna (90.8%), con muy buenos resultados
de acuerdo a lo observado en la literatura.

Palabras clave: Retinopatia del prematuro, deteccién, tratamiento, prematurez,

oftalmologia.



Experience of detection and treatment of Retinopathy of Prematurity in
Morelia Children's Hospital

ABSTRACT

The aims of this study: Analyze the experience of detection and treatment of ROP
in the Children's Hospital of Morelia in the period 2013-2015. To determine the
incidence of ROP by sex, weight, age at diagnosis, reference hospital and
municipality of origin. To estimate the frequency of the degree of ROP. Detect Risk
Factors for ROP. Identify the types of treatment applied. Describe case evolution.
Method: It's an observational, longitudinal, retrospective, descriptive and risk-free
study that includes the whole series of cases in the Children's Hospital of Morelia,
where all premature infants referred from any medical unit to the ROP clinic of the
Children's Hospital were included, between January 1, 2013 and December 31,
2015. Excluding patients who did not describe the degree of ROP. Results: A total
of 592 visual screenings were performed, of which 112 patients (19%) with ROP
were found to meet criteria for their analysis. 51.8% were males, the mean weight
was 1.27 kg and the mean gestational age at diagnosis was 8,67 weeks. In the first
evaluation, 51,8% had ROP stage 1, and 12,5% in stage 5. The risk factors found
were low birth weight, prematurity and oxygen use who were present in 100% of
cases, other factors were transfusions, sepsis, jaundice, PDA and ventricular
hemorrhage. 58.1% of the cases required treatment of which 50.9% received
bevacizumab and 9,2% of treated newborns evolved to stage 5. Conclusions:
Added to prematurity and low birth weight, the oxygen requirement was the main risk
factor for ROP. As the mean gestational age to make the diagnosis of retinopathy
was 8,67 weeks, delayed screening was the main adverse factor that delayed
treatment and led to progression stage 5. Most of the cases observed in the
Children's Hospital showed a favorable evolution and a good response to treatment
when they were detected early (90,8%), with very good results according to observed
in the literature.

Key words: Retinopathy of prematurity, detection, treatment, prematury,

ophthalmology.



MARCO TEORICO

La retinopatia del prematuro (ROP) se describio en un inicio como fibroplasia
retrolental por Theodore Lasatar Terry en 1942 (1). Se trata de una enfermedad
retiniana y del vitreo vasoproliferativa y multifactorial en la que existe una
interrupcion de la vasculogenesis normal, presentando en su lugar la formaciéon de
neovasos que proliferan de manera desordenada provocando neovascularizacion,
hemorragia vitrea y modificacion de su matriz con aumento de fibroblastos, que se

contraen y provocan desprendimiento de retina (2).

La ROP tiene un gran impacto social y economico. Casi 5% de los
supervivientes de menos de 1000 g desarrollan pérdida grave de la agudeza visual
y un porcentaje mayor cursa con alteraciones visuales significativas. La ROP grave
se asocia directamente a graves trastornos del neurodesarrollo y, en presencia de
problemas visuales, la evolucion funcional de estos pacientes es peor: el 77% de
ellos son incapaces de atender a su propio cuidado. Se considera la gravedad de la
ROP como un marcador de disfunciones neuroldgicas a largo plazo (3).

La incidencia de ROP ha sido evaluada en diversos estudios nacionales,
regionales y por areas en los distintos paises. En México algunos estados han
mostrado sus resultados epidemioldgicos en sus publicaciones.

Uno de los principales grupos de investigacion de ROP mostré a principios
de los 90's sus resultados, sentando las bases epidemiolbgicas, clinicas, de
clasificacion y terapéuticas de esta entidad. El grupo CRYO-ROP realizé un estudio
multicéntrico realizado en Estados Unidos, que evalué 4099 recién nacidos con
peso inferior a 1251 gr al nacer, la evaluacién oftalmoldgica se realizé entre la 42 a
62 semana de vida, en dicho estudio se encontré una incidencia global de ROP del
65.8% en ese grupo y ademas la incidencia se incrementaba en menores de 1 kg a
81.6% (4).



En 2005 fue publicado el estudio del grupo ET-ROP (5), estudio multicéntrico
realizado también en 26 centros de la Union Americana, donde se realiz evaluacion
oftalmoldgica a 6998 recién nacidos con peso menor de 1251 gr, y que mostré que
la incidencia de ROP no se habia modificado desde el estudio del grupo CRYO-

ROP, su incidencia global reportada fue de 68%.

En otros paises la incidencia global descrita ha variado basicamente porque
la poblacién estudiada incluye poblaciones con distinto peso al nacer. En un estudio
regional de Espafia (6), donde se incluyeron neonatos edad gestacional media de
29.67 semanas de gestacion (SDG) y con peso promedio de 1325 gr fue de 32.1%,
y se encontr6 ademas una incidencia de ROP grave considerada como la que

requeria de tratamiento en 88.8% de los menores de 29 SDG y menores de 1kg.

En Argentina se realiz6 un estudio en 2008 que mostré una incidencia de
ROP del 26.25% entre un total de 956 recién nacidos con peso menor a 1500 gr (7).
Al evaluar la incidencia de ROP en menores de 1 kg, el porcentaje se elevo a
44.73%, aunque de estos solo requirieron tratamiento el 13.7%, clasificados como
ROP lIlI.

En un estudio cubano de 89 recién nacidos menores de 35 SDG y 1700gr,
encontraron una incidencia de 20.2%, de estos, el 72.2% se encontraban por debajo

de las 32 SDG, y en menores de 1000gr se observo una incidencia de 66.6% (8).

En Chile se publico un estudio que evalud prospectivamente 248 recién
nacidos pretérmino, que sobrevivieron mas de un afio y que tuvieron un peso al
nacimiento menor a 1500 g y con edad gestacional menor de 32 semanas, de estos
se realiz6 escrutinio a 70 pacientes, la incidencia global de retinopatia fue de 28.2%,
gue se incrementd a 58.8% en los nifios con peso inferior a 1000 gr, y que fue de

28.9% en aquellos con peso entre 1000 y 1249 gr (9).
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Finalmente, en México las cifras de incidencia y prevalencia de ROP en
recién nacidos menores de 32 SDG varian ampliamente dependiendo de las
Instituciones de salud y las regiones que lo estudian. La Guia de Practica Clinica
para la Deteccion, Diagnostico y Tratamiento de Retinopatia del Prematuro en el
Segundo y Tercer Nivel de Atencidn sefiala una prevalencia en este grupo de edad
gestacional, desde 10.6 a 45.8% (10). Esta reportado en el Instituto Mexicano del
Seguro Social que mas del 40% de los nifios menores de cinco afios tienen ceguera
secundaria a retinopatia del prematuro (11), lo que permite observar el alcance de

esta patologia.

Recientemente en México, se realizo un estudio de incidencia de ROP en el
Servicio de Neonatologia en el Hospital Infantil del Estado de Sonora donde se
incluyeron recién nacidos pretérmino con edad menor o igual de 34 semanas de
gestacion y/o menos de 1,750 gr, fueron evaluados 129 pacientes con una
incidencia global del 58.1%, de los cuales el 9.3% recibi6 tratamiento con
fotocoagulacion con laser. Cuando se evaluaron por subgrupos, se encontré una

incidencia de 5.4% en menores de 1 kg y de 16.2% en menores de 29 SDG (1).

La ROP es el resultado de la perturbacion del desarrollo de la retina vascular,
desencadenada por distintos factores de riesgo, las condiciones primarias mas
importantes que se encuentran ampliamente establecidas son la prematurez y el

bajo peso al nacer (4-7), que generalmente son condiciones que van de la mano.

Sin embargo, existen otros factores que contribuyen claramente al desarrollo
de ROP, y que se han observado en los diversos estudios epidemioldgicos y de
causalidad. Entre ellos se encuentran incluidos la variacion de niveles de
oxigenacion por uso directo de oxigenoterapia, en asfixia neonatal, por uso de
transfusiones, por distres respiratorio y otros factores desencadenantes de hipoxia
e hiperoxia, lo que aunado al desequilibrio de los factores de crecimiento, llevaran
a la neoformacion vascular, entre las se encuentran sepsis, y la persistencia del

conducto arterioso (PCA), hemdlisis, hemorragia ventricular, enterocolitis
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necrotizante y trauma obstétrico. Ademas, existen otros factores de riesgo descritos
como el uso de bicarbonato, uso de eritropoyetina y de nutricién parenteral total
asociados a ROP (1,8,9,12).

El inicio de la vascularizacion de la retina, se presenta aproximadamente en
la semana 14 de gestacion, completandose hacia la regién nasal alrededor de las
32 SDG y la temporal entre las semanas 37 a 40. Esta se presenta en 2 fases, la
primera como fase precoz de vasculogénesis, que no depende de factores
angiogénicos ni de hipoxia, la segunda como fase tardia de angiogénesis, que
completa la vascularizacion retiniana, y que esta favorecida por factores
angiogénicos entre los que se han detectado el VEGF(factor de crecimiento
endotelial vascular), el cual es dependiente de hipoxia y el IGF-1(factor de
crecimiento similar a insulina), que es independiente de los niveles de oxigeno, y

que principalmente se produce en placenta y liquido amniotico (13-15).

La ROP tiene un comportamiento bifasico; una fase inicial inducida por la
exposicidén a oxigeno que produce la obliteracién vascular, seguida por una fase
desencadenada por hipoxia, la cual induce la proliferacion vascular. Cuando un
recién nacido es prematuro, es expuesto a un ambiente de hiperoxia, en relacion al
Utero, dado principalmente por el aporte suplementario de oxigeno, debido a la
inmadurez pulmonar, ademas de forma secundaria contribuyen a este ambiente los
otros factores de riesgo sefialados lo que lleva a una disminucion en la produccion
de VEGF, al mismo tiempo que disminuye el nivel de IGF-1, debido a su origen (13-
15).

El VEGF es una citoquina angiogénica clave en el desarrollo de ambas fases
de la ROP. En condiciones normales, se libera como respuesta a la demanda de
oxigeno, guiando el desarrollo de los vasos sanguineos desde el nervio éptico a la
periferia. En respuesta a la hiperoxia se suprime, lo que inhibe la vascularizacién
normal. Por lo tanto, la disminucién en la presiéon de oxigeno aumenta la expresion

del VEGF con un crecimiento anormal de vasos sanguineos desde la retina hacia el
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humor vitreo, aunado a esto, la madurez posterior de los 6rganos del neonato
permite la produccion intrinseca de IGF-1. Esta situacion cursa con 2 desenlaces;
que se complete la vascularizacion de la retina de forma retardada pero normal, o

gue se desarrolle una vascularizacion anémala, lo que conduce a ROP (13-15).

La clasificacion de retinopatia ha resultado fundamental para establecer un
protocolo de tratamiento. La Clasificacion Internacional de la ROP fue publicada por
primera vez en 1984 (16), como un nuevo sistema de clasificacion en el que
trabajaron Oftalmologos de 11 paises, y que utilizé un diagrama compatible con un
sistema de cémputo, que permite recordar los hallazgos de la exploracion. Esta
clasificacion sufrié una posterior modificacion en 1987 que incluia la clasificacion
del dafio de la retina, los cambios cicatriciales y las secuelas, y nuevamente se
realizd una revision en 2005 donde se establecieron a través de fotografias los

estandares de cada parametro de la clasificacion (17).

Para poder clasificar adecuadamente la ROP, se ha esquematizado la
imagen de la retina por zonas y se utiliza un esquema de “horas de reloj” para
localizar las lesiones que se describe, enseguida se muestra el esquema y la
clasificacion sefialados en el articulo de revision de C. Ferrer Novella y sus
colaboradores (18), que se publicé en los Archivos de la Sociedad Espafiola de

Oftalmologia en 2013.

En este esquema dividen a la retina en tres zonas concéntricas:

e La zona | es la mas interna, estd centrada en la papila, pues desde alli
progresan los vasos, y tiene un radio de 2 veces la distancia papila-méacula.

e La zona Il es concéntrica a la anterior y su diametro llega hasta la ora serrata
nasal. Su actualizacion la diferencia en zona Il anterior y zona Il posterior,
pues la afectacion en zona | 0 zona Il posterior es mas grave.

e Lazonalll es una semiluna en la regién temporal que inicia en la zona Il y llega

al limite de la ora serrata temporal.
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- Clasificacion de la retinopatia del prematuro.

La ROP se clasifica en 5 estadios:

e Estadio 1: corresponde a la linea de demarcacién que separa la retina vascular
de la avascular.

e Estadio 2: corresponde a la cresta monticular, con un engrosamiento de la linea
de demarcacion, que se hace prominente. En este estadio pueden existir
cortocircuitos arteriovenosos y engrosamiento de los vasos posteriores a la
cresta.

e Estadio 3: corresponde a la vascularizacion extrarretiniana con un
enrojecimiento de la cresta y un posterior crecimiento de vasos anémalos, que
puede disponerse de forma continua o discontinua. La neoformacién vascular
se origina del borde posterior de la cresta y se acompafia de proliferacion glial.

e Estadio 4: corresponde al desprendimiento de retina subtotal, traccional, sin
afectacion (4a) o con afectacion (4b) de la févea.

e Estadio 5: Corresponde a desprendimiento retiniano total. Este a su vez se
subdivide en desprendimiento de retina en forma de tinel que puede estar

abierto o cerrado en su parte anterior o posterior.
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Agregado a esta clasificacion, se estableci6 el término de “enfermedad plus”;
gue se trata de un signo de gravedad que puede aparecer en cualquier estadio. Este
dato sefala la presencia de un cortocircuito vascular de alto flujo activo y que se
caracteriza por la tortuosidad y dilatacion de los vasos del polo posterior, rigidez
pupilar, turbidez vitrea, y rubeosis iridis. La presencia de enfermedad plus se indica

afiadiendo un signo “+” al estadio.

Otros conceptos importantes descritos de manera posterior en ROP, son
definidos como “enfermedad preumbral” y “enfermedad umbral”. Se define
“‘enfermedad preumbral tipo 1” como: zona | con cualquier estadio con enfermedad
plus; zona | con estadio 3 sin enfermedad plus y zona Il con estadio 2 +y 3 +. Se
define “enfermedad preumbral tipo 2” como: zona | con estadio 1 o 2 sin enfermedad
plus, y zona Il con estadio 3 sin enfermedad plus. Se define “enfermedad umbral” a
la presencia de neovasos en el estadio 3 en 5 horas contiguas u 8 descontinuos de

la circunferancia retiniana(4, 18-19)

Hay también otro término sefialado como “ROP agresiva posterior” (AP-ROP)
o enfermedad Rush, que se define como cualquier grado de retinopatia en zona

posterior (zona | y zona Il posterior) en presencia de enfermedad plus(18, 20).

Para realizar el tamizaje, en México, tanto la Secretaria de Salud como el
Grupo ROP México sugieren que se realice en todos los recién nacidos pretérmino
con menos de 34 SDG y/o menos de 1750gr de peso al nacimiento. Ademas,
sugieren que a criterio del médico tratante, se realice también el tamizaje a los recién
nacidos pretérmino con mas de 34 SDG y con peso al nacimiento =21750gr cuando
hayan recibido oxigeno suplementario, asi como los recién nacidos pretérmino que

tengan factores de riesgo asociado independientemente del peso. (10).

El diagndstico se debe establecer segun las guias mediante la oftalmoscopia

binocular indirecta (10). Sin embargo, debido a que es preocupante la escasez de
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oftalmélogos entrenados, un elevado numero de oftalmdlogos no entrenados
realizan el tamizaje y el tratamiento de ROP a nivel internacional (21). Se considera
que los oftalmo6logos menos entrenados pueden no hacer un adecuado diagndéstico,
por lo que ha surgido como opcion el uso de la Telemedicina para capturar las
imagenes de la retina y ser observadas por un oftalmélogo experto, mejorando la

precision y fiabilidad del diagnéstico (22-26).

En los paises donde se cuenta con la disponibilidad, el sistema de imagen
RetCam es la forma mas comun de evaluar el fondo de ojo en prematuros, para
detectar ROP, y es bien recibido por su costo-efectividad. Permite obtener las
imagenes por personal no necesariamente entrenado, para su evaluacion remota

por Oftalmélogo experto. (27).

En los pacientes en quienes se ha detectado ROP, los grupos de
investigaciébn norteamericanos han establecido un programa de seguimiento
dependiendo de la zona afectada y estadio del ROP (28-29):

Seguimiento de menos de 1 semana:

Zona | con ROP estadios 1y 2
Zona Il con ROP estadio 3
Seguimiento de 1 a 2 semanas:
Zona | sin ROP, pero con vascularizacion inmadura
Zona Il con ROP estadio 2
Zona | con ROP en regresién
Seguimiento de 2 semanas
Zona Il con ROP estadio |
Zona |l con ROP en regresion
Seguimiento de 2-3 semanas
Zona |l sin ROP, pero con vascularizacion inmadura
Zona lll con ROP estado 1 0 2

Zona lll con ROP en regresion
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La mayoria de los casos de ROP se resuelve espontdneamente; no obstante,
los casos severos requieren tratamiento para evitar la ceguera, ya que el incremento

de ceguera debido a ROP se debe a retraso en el tratamiento (30).

De acuerdo a la Guia de Préactica Clinica en México (10), tras realizar el
diagnostico de enfermedad tratable, el tratamiento se debe aplicar en las primeras
72 horas, cuando sea posible, ya que asi se disminuye el riesgo de desprendimiento
de retina y solo en caso de tener una enfermedad agresiva el tratamiento debe
considerarse dentro de las primeras 48 horas. En la guia de practica clinica al igual
que en las guias del grupo de ETROP (31) se sugiere el inicio del tratamiento con
los siguientes hallazgos de la retina:

ROP en zona I: con enfermedad plus

ROP en zona I: en estadio 3 con o sin enfermedad plus

ROP en zona Il: en estadio 2 0 3 con enfermedad plus

En Espafia se considera que se debe realizar tratamiento cuando existe
enfermedad umbral en 5 h contiguas u 8 h totales de estadio 3 + en zonas Iy Il y en
enfermedad preumbral tipo 1(18), del mismo modo que lo sugiere el grupo de
CRYOROP (32).

La fotocoagulacion con laser diodo se considera el tratamiento de eleccion
debido a que ha demostrado una mayor eficacia y seguridad que la crioterapia,
ofreciendo un mejor prondéstico (14,18, 33). En la actualidad, el uso de crioterapia y
laser argén en ROP han quedado relegados a los casos sin disponibilidad del equipo

laser diodo o de un oftalmologo que no esté familiarizado con el uso de este (10,12).
El uso de crioterapia a su vez puede ser practico cuando hay mala midriasis,

con opacidades que no permiten el uso de laser, como tratamiento coadyuvante al

laser en pacientes especiales (10,18).
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La aplicacion de drogas anti-angiogénicas en la ROP tiene un gran potencial
por el caracter vasoproliferativo de la enfermedad. Existen experiencias clinicas
recientes que avalan su beneficio (30). Su uso se ha planteado en casos graves,
como ROP en zona 1 y posterior; cuando el laser parece que no detiene la

progresion de la enfermedad (7, 12).
Como alternativas quirargicas se cuenta con vitrectomia y cerclaje escleral

para estados 4 y 5 con pobres resultados y mal prondéstico (10, 14). Todos los

pacientes requieren seguimiento oftalmolégico a largo plazo (10).
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:

En el hospital infantil de Morelia otorga servicio la clinica de Retinopatia del
prematuro en la cual constituye el centro de referencia de todos los pacientes
prematuros de la secretaria de salud de Michoacan esta integrada por un cirujano
oftalmoélogo capacitado para la deteccion y tratamiento de la retinopatia del
prematuro, cuanta con el apoyo de una neuropsicologa infantil y personal de apoyo
responsables de realizar el tamiz visual y aplicar el programa de la secretaria de
salud para este tipo de alteraciones neonatales.

En esta clinica no se ha realizado un estudio sistematico con metodologia cientifica
que nos permita conocer la experiencia del hospital, en la deteccién, tratamiento y
control de la ROP por lo que en esta investigacion se pretende dar respuesta a las

siguientes preguntas.

* ¢ Cual es la incidencia de retinopatia del Prematuro por sexo, peso, edad
al diagnéstico, Hospital de referencia y municipio de origen?

+ ¢ Cual es la frecuencia del grado de retinopatia de los casos?

+ ¢ Cuales son los principales factores de Riesgo?

+ ¢ Qué tipo de tratamiento aplica el hospital?

» ¢ Cual es la evolucién de los casos?

JUSTIFICACION

La incidencia de ROP reportada en la literatura es muy variable ya que se reportan
frecuencias de 26.5% en Argentina (7), hasta un 65.8% de un estudio multicéntrico
realizado en Estados Unidos de América (4), Chile reporta una incidencia global de
28.2% (9), Espafia 32.1% (6) y en nuestro pais la frecuencia varia del 10-45.8% (10)
destacando el estado de Sonora con una incidencia de 58.1% (1); por lo que la
deteccion oportuna de la ROP se vuelve una prioridad en nuestro pais ya que de no

atenderse se presentaran alteraciones visuales que pueden terminar en la ceguera

19



y una deteccion oportuna, permitira tratamiento y control oportunos que disminuyan

la ceguera por este problema.

El diagnostico temprano y el tratamiento oportuno han demostrado ser
intervenciones de un elevado indice de costo efectividad, debido a que previenen la

discapacidad visual.

En el Hospital Infantil de Morelia se cuenta con un equipo de médicos, y
demas personal que se encargan de pacientes prematuros de forma
multidisciplinaria, ademas de contar con una clinica donde se realiza tamizaje para
pacientes con riesgo de retinopatia por lo que es factible la realizacion de este
estudio, cuyo resultados esperados permitiran tener informaciéon cientifica que
contribuya a detectar areas de oportunidad y mejorar la calidad de la atencion en la

ROP de los prematuros no derecho habientes del estado de Michoacan.

HIPOTESIS:

La deteccién de la retinopatia del prematuro realizados en el hospital infantil
de Morelia es satisfactoria con algunas deficiencias en él envidé oportuno de los

casos Y su tratamiento con resultados similares a lo descrito en la literatura médica.

OBJETIVO GENERAL:

e Analizar la experiencia de deteccion y tratamiento de retinopatia del

prematuro en el Hospital Infantil de Morelia en el periodo 2013-2015.
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OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Determinar la incidencia de retinopatia del Prematuro por sexo, peso,
edad al diagnéstico, Hospital de referencia y municipio de origen.
e Estimar la frecuencia del grado de Retinopatia.

e Detectar factores de Riesgo de Retinopatia del Prematuro.

Identificar los tipos de tratamiento aplicados.

Describir evolucion de los casos

MATERIAL Y METODOS:

DISENO DEL ESTUDIO

Estudio observacional de tipo longitudinal, retrospectivo, descriptivo, sin

riesgo con un periodo de estudio: 1 de enero del 2013 al 31 de diciembre del 2015.

Se disefidé una hoja de recoleccién de datos, que incluyo las variables que
permitieran el cumplimiento de los objetivos del estudio y los datos clinicos y

bioquimicos se obtuvieron del expediente clinico.

CRITERIOS DE INCLUSION

1.- Prematuros referido a la clinica de retinopatia del prematuro en el periodo
comprendido del 2013-2015.

2.- Prematuro de cualquier sexo.

3.- Pacientes con menos de 37 SDG al nacimiento.

4.- Prematuros con menos de 2500 gr.

3.- Referido de cualquier unidad médica al Hospital Infantil.
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CRITERIOS DE EXCLUSION

Expedientes sin descripcion del grado de retinopatia

CRITERIOS DE ELIMINACION

Expedientes perdidos

DEFINICION DE VARIABLES Y UNIDAD DE MEDIDA

VARIABLES

DEFINICION

CLASIFICACION

UNIDAD DE
MEDICION

Retinopatia del
Prematuro

Es una alteracion de
los vasos sanguineos
de la retina inmadura,
gue aparece en nifios
prematuros durante
las primeras semanas
de vida, y provoca
alteraciones oculares
gue impiden el
desarrollo visual
parcial o totalmente.

Cualitativa nominal

con Retinopatia:
cuando el tamiz visual
especifique algin
grado de esta
alteracion

Edad al diagndstico

Tiempo transcurrido
del nacimiento al
momento del
diagndstico

Cuantitativa discreta

Edad corregida:
calculada con las
semanas de gestacidn
mds las semanas
transcurridas hasta
realizar la primera
evaluacion

Grados de
Retinopatia

Nivel de dafio de la
retina

Cualitativa Ordinal

Grado |, presencia de
linea de demarcacién
de una zonaa
vascular con bordes
nitidos, pero no
sobrelevado

Grado Il, Linea de
demarcacién
sobrelevada de la
zona avascular o
“corddn cresta o
muralla”

Grado I,
proliferacién
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fibrovascular
extrarretineal con
vasos terminales en
abanico, con ovillos
vasculares y
hemorragias sobre el
corddn

Grado: IV
desprendimiento
traccional de retina
gue no llega a la zona
macular o févea
Desprendimiento
traccional de retina
que llega hasta la
macula o fovea.
Grado V.
Desprendimiento
total de retina

Factores de Riesgo de
Retinopatia del
Prematuro

Circunstancias,
caracteristicas o
condiciones asociadas
a la presencia de
Retinopatia del
Prematuro

Cualitativa nominal

Prematurez: cuando
el nacimiento ocurra
antes de las 34
semanas de gestacién
con la siguiente
clasificacidn:
prematuro extremo,
nacimiento menor a
la 28 SDG.

Prematuro
moderado:
nacimiento menor de
la 34 semana de
gestacion hasta la
semana 28

Asistencia de oxigeno
suplementarios dias
de administracion de
oxigeno.

Recibir transfusiones
de sangre:
Transferencia de
sangre o un
componente
sanguineo de una
persona a otra.
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Presencia de

sepsis. Situacién
clinica derivada de la
invasion y
proliferacién de
bacterias, hongos o
virus en el torrente
sanguineo del recién
nacido

Dificultad
respiratoria: cuando
tenga los criterios se
sindrome de
dificultad respiratoria

Hemorragia
intraventricular
Sangrado que se
produce dentro o
alrededor de los
ventriculos
Persistencia del
conducto arterioso
Afeccién en la cual el
conducto arterial no
se cierra

Evolucién MEJORIA:
Disminucidn del
grado

CEGUERA: pérdida
total de la vision

PROCESAMIENTO Y PRESENTACION DE LA INFORMACION

Las variables numéricas se expresaron como promedio y desviacion
estandar, mientras que las variables nominales se expresaron como proporcion. Se
usé para el andlisis estadistico el programa SPSS version 23, los resultados se
presentan en cuadro y figuras de acuerdo al orden de los objetivos especificos que

permitan verificar su cumplimiento.
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ASPECTOS ETICOS

Se traté de un proyecto con apego a la normativa y ética establecida para la
investigacion clinica en la Ley General de Salud [LGS, 1997] en materia de
investigacién; asi como tuvo el apego a lo establecido en los principios bioéticos de
la asociaciéon médica mundial, cumpliendo con los principios de la Declaracién de
Helsinki y sus actualizaciones Con respeto a la confidencialidad de los pacientes.
Por lo que en la difusion de resultados se mantendra el anonimato de los nifios
incluidos en el estudio quienes no corrieron ningun riesgo porque la informacién se
tomo del expediente y corresponder a una investigacion de tipo retrospectivo que
conto con la aprobacion del comité de ética en investigacion del Hospital.

ORGANIZACION DE LA INVESTIGACION.

Programa de trabajo

Actividad Marzo- | Junio- Agosto- Octubre- Diciembre Enero Febrero-
Mayo Julio septiembre | noviembre abril.

Disefio de X X X

protocolo

Autorizacion de X

Protocolo

Ejecucion X X

Andlisis de X X

Resultados

Informes de X

Avances

Informe Final X

Examen X
Recepcional

Presentacion en X
Jornadas

medicas

Publicacion X
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RECURSOS HUMANOS

Dra. Susana Rodriguez Espino: Responsable de Dirigir la tesis y apoyar en el
conocimiento de la retinopatia del prematuro como especialista en el servicio de

neonatologia

Dr. Sergio Rios Medina: Oftalmélogo responsable de la clinica de Retinopatia del
prematuro del hospital quien colaboro con la informacidon registrada en los

expedientes de esta clinica y apoy6 en el conocimiento oftalmolégico de los casos

Dr. José Luis Martinez Toledo: Coordinador de investigacion quien apoyo la
asesoria metodologica del disefio de protocolo de investigacion y analisis de

resultados.

Dra. Diana Maria Servin Flores responsable de la realizacion de la tesis, de capturar

informacion, procesar y mostrar resultados.

RECURSOS MATERIALES

Se contd con los expedientes de la clinica de retinopatia del hospital Infantil
de Morelia, computadora personal de la tesista, copias para registrar la informacién

de los pacientes.

PRESUPUESTO

Contara a cargo de la tesista.

PLAN DE ESTUDIO Y PUBLICACION DE RESULTADOS

Los resultados se daran a conocer en modalidad de tesis, se presentara en
las jornadas de médicos y exresidentes del Hospital infantil de Morelia en enero del
2017.
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RESULTADOS

Se registraron 592 pacientes con estudio de tamiz visual durante el periodo
comprendido entre enero de 2013 a diciembre de 2015 resultando 114 con
diagnostico de ROP, de los cuales se excluyeron 2 expedientes por no contar con
el grado de retinopatia, ningun expediente fue eliminado, por lo que entraron al

analisis 112 expedientes.

En el hospital infantil se registra una incidencia de 19.26% casos de
retinopatia del prematuro como se muestra en la figura 1, en cuanto a la distribucién
de casos por afo, se observé que la frecuencia que se registré fue mayor en 2015,

como lo observamos en la figura y cuadro 1.

Figura 1. Frecuencia de retinopatia del prematuro en el Hospital Infantil de Morelia 2013-2015

CON ROP, 19.26%

SIN ROP, 81.74%
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Cuadro 1. Frecuencia de retinopatia del prematuro en el Hospital Infantil de Morelia 2013-

2015.
ANO NUMERO DE DETECCIONES | NUMERO DE CASOS Y PORCENTAJE
2013 154 24(16%)
2014 279 36 (13%)
2015 159 52 (32%)
TOTAL 592 112 (19.26%)

En relacién a la distribucién de los casos por sexo se encontré una mayor

frecuencia en el sexo masculino, presentandose en el 52% como se observa en el

cuadro 2y en la figura 2.

Cuadro 2. Distribucion de ROP por sexo.

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje acumulado
\Valido femenino 54 48.2 48.2 48.2
masculino 58 51.8 51.8 100.0

Total 112 100.0 100.0
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Figura 2. Distribucion de ROP por sexo.

SEXO:

FEMENINO,

48%

MASCULINO,
52 %

Respecto al peso al nacimiento, se obtuvo una media de 1.27 kilogramos
con una desviacion estandar de 327 gramos, un rango de 1.62kg, mediana de
1.26kg como se muestra en el cuadro y figura 3.

Cuadro 3. Peso al nacer

Estadistico | Error estandar

|Peso al nacer Media 1.26938 .030894

95% de intervalo de Limite inferior 1.20816

confianza para la media Limite superior 1.33059

Media recortada al 5% 1.26523

Mediana 1.25750

Varianza .107

Desviacion estandar .326955

Minimo .480

Méximo 2.100

Rango 1.620

Rango intercuartil 415

Asimetria .282 .228

Curtosis .029 .453
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Figura. 3 Peso al nacer de nifios con ROP

pesonacer

el cuadro y figura 4.

Cuadro 4. Semanas de gestacién al nacimiento de los nifios con ROP
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En relacidn a las semanas de nacimiento predominaron los nifios que
nacieron de las semanas 28 a la 30 con el 54.5% de los casos como se aprecia en

Porcentaje

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado
\Valido 30 22 19.6 19.6 19.6
28 20 17.9 17.9 375
29 19 17.0 17.0 54.5
31 13 11.6 11.6 66.1
32 13 11.6 11.6 77.7
27 9 8.0 8.0 85.7
26 5 45 45 90.2
33 5 4.5 45 94.6
34 5 45 45 99.1
36 1 9 .9 100.0

Total 112 100.0 100.0
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Figura 4. Semanas de gestacion al nacimiento de los nifios con ROP

35

A4

31

30—

20—

EDAD GESTACIONALAL NACIMIENTO

287

La edad cronolégica al diagnéstico fue de 8.67semanas la media con una

desviacion estandar de 6 semanas como se muestra en el cuadro 5.

Cuadro 5. Semanas de vida al diagnéstico

Desviacion
N Rango Minimo Maximo Media estandar
Edad cronolégica 112 29 3 32 8.67 6.010

N valido (por lista) 112
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El diagndstico oportuno (realizado en las 4-6 semanas se hizo en el 46.4%

de los casos y el mayor porcentaje correspondio al diagndstico no oportuno con

53.6% como se visualiza en cuadro 6 y figura 5.

Cuadro 6. Frecuencia del diagnéstico oportuno en os nifios con ROP

Porcentaje
Frecuencia Porcentaje |Porcentaje valido acumulado
Valido DIAGNOSTICO
60 53.6 53.6 53.6
INOPORTUNO
DIAGNOSTICO OPORTUNO 52 46.4 46.4 100.0
Total 112 100.0 100.0

Figura 5. Diagnostico oportuno en los nifios con ROP

56.00%

54.00%

52.00%

50.00%

48.00%

46.00%

44.00%

42.00%

Diagnostico

46.40%

Diagndstico oportuno

53.60%

Diagnostico Inoportuno

En relaciéon a la referencia de los nifios la mayor referencia fue del Hospital

de la Mujer con 30.4% de los casos y el menor niumero correspondié a nifios

referidos por los hospitales de Caracuaro, IMSS, Los Reyes y Paracuaro con 1 caso.

Y también el DIF refirié un paciente lo que se muestra en el cuadro 7.
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Cuadro 7. Hospitales de referencia para deteccion de ROP

Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado
valido Hospital de la Mujer 34 30.4 30.4 30.4
Infantil de Morelia 15 134 13.4 43.8
Miguel Silva 11 9.8 9.8 53.6
Zitacuaro 9 8.0 8.0 61.6
Hospital particular 8 7.1 7.1 68.8
ISSSTE 7 6.3 6.3 75.0
Lazaro Cardenas 7 6.3 6.3 81.3
La piedad 4 3.6 3.6 84.8
Uruapan 4 3.6 3.6 88.4
Sahuayo 3 2.7 2.7 91.1
Zamora 3 2.7 2.7 93.8
Paracho 2 1.8 1.8 95.5
Caracuaro 1 .9 9 96.4
DIF 1 .9 9 97.3
IMSS 1 .9 9 98.2
Los Reyes 1 9 9 99.1
Paracuaro 1 .9 9 100.0
Total 112 100.0 100.0

El lugar de origen de los nifios atendidos predominio los del municipio de
Morelia con el 30.4% de los casos y la menor proporcién se dio en varios

municipios con uno o dos casos como se observa en el cuadro 8.



Cuadro 8. Lugar de origen

Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado
- Morelia 34 30.4 30.4 30.4
Valido Zitacuaro 11 0.8 9.8 40.2
Lazaro Céardenas 6 5.4 5.4 45.5
Uruapan 5 4.5 45 50.0
Ciudad Hidalgo 3 2.7 2.7 52.7
Sahuayo 3 2.7 2.7 55.4
La piedad 2 1.8 1.8 57.1
Nahuatzen 2 1.8 1.8 58.9
Ocampo 2 1.8 1.8 60.7
Paracho 2 1.8 1.8 62.5
Paracuaro 2 1.8 1.8 64.3
Zamora 2 1.8 1.8 66.1
Alvaro Obregén 1 .9 .9 67.0
Ario de Rosales 1 .9 9 67.9
Caracuaro 1 .9 9 68.8
Charo 1 .9 9 69.6
Cheran 1 .9 9 70.5
Coeneo 1 .9 9 71.4
Copandaro 1 .9 .9 72.3
Cuanajo 1 .9 .9 73.2
El calvario 1 .9 9 74.1
Erongaricuaro 1 .9 .9 75.0
Hidalgo 1 .9 .9 75.9
Huetamo 1 .9 9 76.8
Jacona 1 9 9 7.7
Jerahuaro 1 .9 9 78.6
La Unién Guerrero 1 .9 9 79.5
Lagunillas 1 .9 9 80.4
Los Reyes 1 .9 9 81.3
Mujica 1 .9 .9 82.1
Nueva ltalia 1 .9 9 83.0
Nuevo Urecho 1 .9 9 83.9
Numaran 1 .9 9 84.8
Patzcuaro 1 9 9 85.7
Purépero 1 .9 .9 86.6
Puruandiro 1 .9 9 87.5
Puruaran 1 9 9 88.4
San Juan nuevo 1 .9 9 89.3
San Lucas 1 .9 9 90.2
Santa Clara 1 9 9 91.1
Tarimbaro 1 .9 9 92.0
Tepalcatepec 1 9 9 92.9
Tlalpujahua 1 .9 9 93.8
Tocumbo 1 .9 9 94.6
Tuxpan 1 .9 9 95.5
Tuzantla 1 9 9 96.4
Tzinzuntzan 1 .9 9 97.3
Villa Madero 1 9 9 98.2
Yerécuaro 1 .9 9 99.1
Zinapécuaro 1 .9 .9 100.0
Total 112 100.0 100.0

34



Por el grado de retinopatia se presenté con mayor frecuencia el estadio 1 con
el 51.8%, en estadio 5 se presenté en 12.5% de los casos y la menor frecuencia
correspondio al estadio 4 con 2.7%. el 8% no tenian ROP en su primera evaluacion,
pero en el seguimiento todos desarrollaron ROP 1. como se puede visualizar en el

cuadro 9y Figura 6.

Cuadro 9. Grado de retinopatia

Porcentaje

Frecuencia Porcentaje [Porcentaje valido acumulado
\Valido Estadio 1 58 51.8 51.8 51.8
Estadio 2 16 14.3 14.3 66.1
Estadio 5 14 12.5 12.5 78.6
Estadio 3 12 10.7 10.7 89.3
Sin ROP 9 8.0 8.0 97.3
Estadio 4 3 2.7 2.7 100.0

Total 112 100.0 100.0

Figura 6. Grado de retinopatia

Grado de Retinopatia
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Estadio | Estadio Il Estadio Il Estadio IV Estadio V sin ROP
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De los factores de riesgo para la Retinopatia la administracion de oxigeno
se dio en el 100% de los casos seguidos de las transfusiones y las sepsis con
71.4% y 67% respectivamente, y la hemorragia interventricular se present6 con

mayor frecuencia con un 12.5% como se muestra en el cuadro 10 y figura 10.

Cuadro 10. Factores de riesgo

FACTORES DE RIESGO NUMERO DE CASOS PORCENTAIJE
Oxigeno 112 100%
Transfusiones 80 71.4%
Sepsis 75 67%
Ictericia 72 64.3%
PCA 23 20.5%
HIV 14 12.5%

Figura 7. Factores de riesgo y sus porcentajes
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El tratamiento se administro a 65 pacientes, 45 no lo requirieron y no se pudo

dar seguimiento a 2 pacientes por abandono. A la mayoria que recibi6 tratamiento

se le administro bevacizumab (avastin), seguido de aplicacion de laser 5.4%,

abandono la terapia el 1.8% y el 40.2% no requirié de ningun tratamiento como se

muestra en el cuadro 11 y figura 8.

Cuadro 11. Tratamiento de los pacientes con ROP

Porcentaje
Frecuencia Porcentaje valido Porcentaje acumulado
\Valido Avastin 57 50.9 50.9 50.9
NO requirig tratamiento 45 40.2 40.2 91.1
Laser 6 5.4 5.4 96.4
Sin tratamiento por abandono 2 1.8 1.8 98.2
Laser y Avastin 2 1.8 1.8 100.0
Total 112 100.0 100.0
Figura 8. Tratamiento de los pacientes con ROP
Tratamiento
60 57 (50.9%)
50 45 (40.2%)
40
30
20
10 6 (5.4%)
2 (1.8%) 2(1.8%)
0
Avastin No requirio Laser Sin tratamiento por  Laser y Avastin

tratamiento

abandono
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En relacion a la evolucién global 71.4% curso con mejoria el 17.9% termino en

estadio 5, el 1.8% fue Contrareferido al hospital de procedencia y se registré una

defuncidon como se visualiza en el cuadro 12 y figura 9.

Cuadro 12. Evolucién global.

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Regresién de ROP 80 71.4 71.4 71.4
Estadio 5 20 17.9 17.9 89.3
Abandono 9 8.0 8.0 97.3
Contrareferido 2 1.8 1.8 99.1
Abandono por defuncién 1 9 .9 100.0
Total 112 100.0 100.0
Figura. 9 Evolucién de los nifios con ROP
EVOLUCION
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En la evolucién de los pacientes que recibieron tratamiento con avastin 52

recién nacidos (91.2) % tuvieron regresion de ROP y otros 5 (8.8%) progresaron a

estadio 5, en cuanto a los que recibieron laser 5 (83.3%) de 6 curso con regresion

de la ROP y solo 1 (16.7%) de ellos avanzé a estadio 5, mientras que los unicos 2

pacientes que recibieron la combinacién laser/avastin tuvieron regresion de ROP

como se muestra en el cuadro 13.

Cuadro 13. Evoluciéon del Tratamiento

Pacientes Regresion ROP Estadio 5
Avastin 57 (87.6%) 52 5
Laser 6 (9.6%) 5 1
Laser/Avastin 2 (2.7%) 2 0
TOTAL 65 (100%0) 59 (90.8%) 6 (9.2%)
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DISCUSION

Este es el primer estudio registrado, que ha analizado la experiencia de
deteccion y tratamiento de ROP en el Hospital Infantil de Morelia, en un periodo
determinado, de tiempo. Se ha podido determinar la incidencia global de esta
patologia en los pacientes que son valorados en el Hospital ademas de que se

estimo la frecuencia de esta enfermedad.

Se lograron detectar los diversos factores de riesgo de ROP descritos en la
literatura, que presentaban los recién nacidos que se incluyeron en este estudio,
ademas de que se pudo determinar el tratamiento utilizado y la evolucion de los

casos en el seguimiento.

Consideramos que puede existir un sesgo en la incidencia que reportamos,
tomando en cuenta que son muy pocos los prematuros evaluados en este periodo
de tiempo, en relacion a la cantidad de recién nacidos prematuros por afio en todo
el estado, debido a que de acuerdo a los sitios de referencia se infiere que no todos
los prematuros fueron enviados para su tamizaje en la clinica de ROP, y
desafortunadamente para los pacientes, la mayor parte de dichos Hospitales no
cuentan con un Oftalmélogo con experiencia en deteccibn de ROP para su

adecuado tamizaje, tratamiento y seguimiento.

Ademas de la prematurez y el bajo peso al nacer, condiciones inherentes a
la ROP, detectamos que otro factor predominate para el desarrollo de la patologia,
es la necesidad de requerir oxigenoterapia por la gravedad de sus comorbilidades.

El principal factor que consideramos de mal prondstico, fue ajeno a la
fisiopatologia del ROP, y se trata del retraso en el envio de los pacientes para la

deteccién oportuna, considerando que la media al momento del diagndstico fue de
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8.67 semanas, lo que implicé que un porcentaje considerable de pacientes fueron

enviados de forma muy tardia, lo que les generd un prondstico adverso.

En cuanto al tratamiento es de destacar que la mayor parte de los pacientes
tratados en la Clinica de ROP del Hospital infantil, recibieron un tratamiento de
vanguardia en el manejo de este padecimiento, que incluso es descrito como una
alternativa muy reciente, y de la cual apenas observamos en la literatura la
descripcion de resultados alentadores, lo que pudimos constatar en los casos

revisados.

En el periodo comprendido entre enero de 2013 a diciembre de 2015 se
realizd el tamiz visual a un total de 592 pacientes, de los cuales 114 pacientes
presentaron ROP, esto represent6 una incidencia global del 19.26%. Esta incidencia
contrasta de manera importante con lo descrito en la literatura norteamericana,
desde los estudios epidemioldgicos del grupo CRYO-ROP (4), que reporta una
incidencia global de 65.8%, al igual que con la incidencia reportada por el grupo ET-
ROP (5), que es del 68%, asi como con la incidencia reportada en Hispanoamérica,
donde Espafia (6) reporta 32.1%, y Argentina (7) de 26.25%. Pareciendo mas
cercana a la descrita en Cuba (8), de 20.2%. Ademas, se encuentra dentro del rango
reportado en nuestro pais que va desde el 10 al 45.8%(10), pero es menor al del

estado de Sonora (1).

Estos hallazgos pueden tener varias explicaciones que consideramos a
continuacion. Al Hospital Infantil Eva Sdmano de Lopez Mateos se refieren todos
los recién nacidos que se encuentran en la unidad de neonatologia de diversos
centros hospitalarios del estado e incluso estados circunvencinos esto puede
darnos un sesgo de seleccion que aunado a un probable sesgo de medicion y/o

deteccion.
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Aunado a lo anterior, se agrega la estructura del Sistema Mexicano de
Atencion a la Salud, debido a que el Hospital Infantil dependiente de la Secretaria
de Salud atiende pacientes de poblacion abierta y de Seguro Popular, pero un
porcentaje importante de la poblacién michoacana es atendido por el IMSS y por el
ISSSTE, asi como en medio particular, y aunque algunos de sus pacientes son
enviados a la Unidad de Neonatologia del Hospital Infantil, evidentemente se trata

de un porcentaje pequefio de los mismos.

Otra de las razones por las que la incidencia reportada es inferior a la descrita
en la literatura, puede deberse a que en nuestro estudio se incluyeron y tamizaron
a todos los pacientes prematuros menores de 37 SDG, o por debajo de 2500gr,
mientras que como se describiéo al sefalar dichos estudios, los criterios que
incluyeron para evaluar la incidencia documentada, delimitaba su poblacion de
pacientes pretérmino a recién nacidos con menor peso al nacer y/o menor edad
gestacional al nacimiento, lo que mas bien representaria en su caso una incidencia

de determinada subpoblacion de pacientes prematuros.

Mencion aparte merece el estudio epidemioldgico realizado también en
nuestro pais, por el personal del Hospital Infantil del Estado de Sonora (1), debido
a que la poblacién se consideraria semejante a la tratada en el Hospital Infantil de
Morelia, “Eva Samano de Lépez Mateos”. Ellos reportan una incidencia elevada, del
58.1%, lo que contrasta con la que reportamos en el estudio, sin embargo esto
claramente tiene relacion con los criterios que incluyeron para su estudio, ya que en
el mismo ingresaron recién nacidos con edad igual o menor a 34 SDG, mientras que
nosotros incluimos a los menores de 37 SDG, del mismo modo incluyeron solo
pacientes con peso menor de 1,750 gr, en términos generales, y solamente
considerando incluir pacientes con mayor peso, siempre y cuando tuvieran menos
de 34 SDG y usaran oxigenoterapia como parte de su tratamiento, mientras que
nosotros incluimos pacientes menores de 2500gr, lo que aument6 el nimero de

pacientes sin ROP.
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En relacion al sexo de los pacientes, este mismo estudio de Sonora (1), no
encontré diferencias entre el sexo de los pacientes con ROP. En cambio, en el
estudio espafiol de la region de Murcia se encontr6 un predominio en el sexo
masculino con 62.5% de los casos (6). En este estudio se encontraron discretas
diferencias, predominando la ROP en recién nacidos del sexo masculino, con un

52% de incidencia en varones, contra 48% en mujeres.

En cuanto a los grados de retinopatia solamente el estudio cubano analizo a
su poblacion en este aspecto, ellos encontraron 66.6% de su poblacién con ROP
grado 1, 11.1% de su poblacién en grado 2 y 3, 5.6% de su poblacién en grado 5 no
tuvieron pacientes en grado 4 (8). Mientras que en nuestro estudio encontramos al
51.8% de recién nacidos con ROP grado 1, 14.3% con ROP grado 2, 10.7% con
ROP grado 3, el 2.7% correspondio al grado 4 y como dato destacado encontramos
un alto porcentaje en comparacién con la literatura de ROP grado 5; 12.5%.
sefialamos ademas que el 8% de los pacientes no tenian ningun grado de ROP en

su primera evaluacion y posteriormente desarrollaron grado 1.

En relacion a los factores de riesgo mas alla de la prematuridad y el bajo peso
al nacer que son situaciones clinicas que condicionen ROP, se han encontrado
otros, que también tienen relevancia clinica, algunos de ellos tan alta como la misma
condicion de prematuridad. Lad y colaboradores (12) en su estudio de incidencia de
ROP entre 1995 a 2005 mostraron como comorbilidades que pudieron ser un factor
de riesgo algunos de los factores que describimos en este estudio, entre los que
destacaron infeccion perinatal, presente en el 43.34% de su poblacién con ROP,
Transfusiones en 30.76%, y hemorragia intraventricular en 17.33%, ellos ademas
describieron otros factores como enfermedades respiratorias agudas y cronicas, asi

como hemorragia fetal.

Por otra parte el estudio Mexicano realizado en el Hospital Infantil del Estado
de Sonora muestran como factores de riesgo algunos de los descritos en este

estudio, entre los que se encuentran el uso de oxigeno, que estuvo presente en
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97.3% de los recién nacidos, la presencia de sepsis en 94.6%, transfusiones en
68%, hemorragia intraventricular en 10.6% y la presencia de persistencia del
conducto arterioso en 5.3%, otros factores de riesgo que sefialan diferentes son uso
de nutricion parenteral total que destaco en el estudio de Sonora, en 92%, y menos
frecuentes el uso de aminas, la presencia de asfixia y el uso de bicarbonato de

sodio.

Nuestro estudio mostré como un factor de riesgo el uso de oxigeno en 100%
de los pacientes con ROP, el uso de transfusiones en 71.4% de los mismos, el
desarrollo de sepsis en 67%, la presencia de ictericia en 64.3%, la presencia de
persistencia del conducto arterioso en 20.5% y la hemorragia interventricular en

12.5% de los recién nacidos con ROP.

La Asociacion Espafiola de Pediatria en sus Protocolos diagnésticos y
terapéuticos en Pediatria ha sefialado en relacion a ROP (14) como factores
probados para la misma; la edad gestacional, el peso al nacimiento y la
oxigenoterapia, y ha sefialado como factores hallados ocasionalmente la presencia
de anemia, hemorragia intraventricular, persistencia del conducto arterioso,
sindrome de distres respiratorio, sepsis, apnea, transfusiones sanguineas
frecuentes, uso de surfactante y nutricidn parenteral total. El resto de factores no
consignados en nuestro estudio no estaban definidos, por lo que no pudieron ser

contemplados.

En relacién al tratamiento la experiencia desarrollada en nuestro medio con
el uso de bevacizumab (Avastin) lo ha colocado como la terapia de eleccion pese a
que es sefalado su uso como “fuera de indicacién” en los estudios que han
mostrado su utilidad (7, 12, 30). Dada su eficacia en los pacientes evaluados en
este estudio se utilizé en 50.9% de los recién nacidos con ROP, dejando solamente
el uso de laser al 5.4% de los mismos y el 1.8% requirié una combinacién de ambos.
Dado que el 40.2% de los casos no requirieron tratamiento por su resolucion

espontanea, el bevacizumab es practicamente el manejo actual en el Hospital
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Infantil de Morelia. De los 57 pacientes que utilizaron bevacizumab el 91.2% tuvieron
regresion del ROP, mientras que 8.8% progreso a estadio 5 por debajo de lo
reportado en la literatura.

En relacion a la evolucion se describe como complicaciones tardias la
ceguera, miopia, astigmatismo, ambliopia, estrabismo, desprendimiento de retina y
ceguera. Se dice que hasta el 40% de los menores de 5 afios con ceguera, la causa
es ROP (10). En el tiempo de seguimiento de los pacientes encontramos ceguera

en el 17.9% de los recién nacidos, en este estudio.
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CONCLUSIONES:

La incidencia de ROP en el hospital infantil de Morelia esta dentro del rango
sefalado en la literatura dado que 1 de cada 5 paciente lo presentd (19.2%), sin

diferencia significativa por sexo.

La media de peso al nacer fue de 1.27kg, la mitad de los casos nacieron
entre la semana 28 y 30, la oportunidad del diagnostico es de 46%. El hospital de
mayor referencia fue el Hospital de la Mujer y la mayoria de los casos fueron del

municipio de Morelia.

El grado de retinopatia que predomino fue el estadio 1, con el 51.5%, el

12.5% se recibi6 con estadio 5 y menor grado correspondio al estadio 4.

Los tres principales factores de riesgo fueron recibir oxigeno que se presenté

en el 100% de los casos, recibir transfusion (71%) y sepsis con el 67%.

El 58% recibio tratamiento la mayoria fue a base de Bevacizumab en el 51%
seguido de laser con 5% y en menor proporcién la combinacion de estos (2%).

Mas de dos terceras partes de los pacientes atendidos (71.4%) evolucionaron
a la regresion, el 18% present6 estadio 5, abandonaron el tratamiento 9 pacientes
(8%), 2 fueron contrareferidos y se presenté una defuncion.

65 pacientes recibieron tratamiento en el hospital la regresion se logré en el
80% de los casos, con la administracion de Bevacizumab, el 8% también fue eficaz
ya que se logro la regresion con laser, el tratamiento mixto (Bevacizumab/laser) tuvo
una regresion del 3%. Y en 6 casos (9%) el tratamiento administrado no logro la
regresion por lo que terminaron en estadio 5, lo que corresponde a disminucion
extrema de la agudeza visual ya que este tipo de pacientes solo pueden visualizar

destellos luminosos.
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RECOMENDACIONES

Se sugiere establecer una linea de investigacion sobre ROP que permita
estudiar a profundidad aspectos como la evaluacion de la incidencia por subgrupos
de edad gestacional y peso, asi como de correlaciéon y riesgo entre la ROP con los
diferentes factores de riesgo observados, evaluar los factores de riesgo entre
quienes desarrollaron ROP con los prematuros que no la desarrollaron.

Difundir la informacion y sensibilizar sobre esta patologia, para tener un
mayor alcance dentro del personal de area médica de todo el estado, lo que
permitiria incrementar el envio de los pacientes con factores de riesgo, disminuir el
retraso en su envio a valoracion y tratamiento, y por consiguiente disminuir las

complicaciones tardias de esta enfermedad, principalmente la ceguera.

Ante la falta de Oftalmélogos capacitados para el tamizaje de ROP, se
sugiere capacitar y estructurar un servicio de evaluacién interinstitucional mediante
telemedicina, que permita el envio de imagenes de retina de los pacientes
prematuros en los distintos puntos del estado, para poder definir tempranamente a
los pacientes con diagnéstico de ROP, tributarios a tratamiento para su traslado y

con ello optimizar el equipo de REtCam con que cuenta el hospital Infantil.

Fortalecer el control prenatal en todo el estado; ya que muchos de los
prematuros recibidos en el hospital infantil pudieron haberse evitado, si las
embarazadas acudieran a su control prenatal y recibieran una mejor calidad en la

vigilancia y atencion del embarazo en el primero y segundo nivel de atencion.
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ANEXO 1

FORMATO DE RECOLECCION DE DATOS DE LOS NINOS CON RETINOPATIA
DEL PREMATURO

Numero de Expediente

1.- NOMBRE SEXO:

2.- LUGAR DE ORIGEN
2.2: LUGAR DE REFERENCIA

3.- PRIMERA EVALUACION: GRADOS DE RETINOPATIA
SEGUNDA EVALUACION: GRADOS DE RETINOPATIA
TERCERA EVALUACION: GRADOS DE RETINOPATIA

4.- FACTORES DE RIESGO:

Edad gestacional peso al nacer Edad Cronoldgica
Asistencia de oxigeno suplementarios: Sl No Dias aproximados
Recibi6 transfusiones de sangre: Sl NO

Presencia de sepsis: Sl NO Dificultad respiratoria: Sl NO
Hemorragia intraventricular: Sl NO Persistencia del conducto

arterioso SI___ NO___

5.-TRATAMIENTO:

Recibido: Laser Avastin Ambos Ninguno
6.-EVOLUCION:
Mejoria: ceguera:

ELABORADO POR DRA DIANA M. SERVIN FLORES.
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