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I. ANTECEDENTES

La retinopatia del prematuro (por sus siglas en inglés ROP) es un trastorno vaso-
proliferativo del ojo que afecta a los recién nacidos prematuros. En sus formas mas
graves, se produce deterioro visual grave o ceguera, los cuales tienen un costo
econdémico muy alto. La ROP afecta el desarrollo social, conceptual, el lenguaje y el
desarrollo motor normal que se desarrolla cuando el nifio comienza una educacion
formal’.La ROP sigue siendo una causa importante de morbilidad en los recién
nacidos muy prematuros. Aungue existen algunas evidencias en la que la incidencia
en las etapas mas graves de la ROP aguda (en la etapa 3 0 mas) puede ser menor
en paises mas desarrollados®.De hecho, se cree que dos tercios de los 50 000 nifios
ciegos por la ROP en todo el mundo viven en América Latina®.A pesar de la mejora
continua en la atencion neonatal, la ROP afecta del 30-50% de los neonatos de muy
bajo peso al nacer, de los cuales un 25-30% desarrollan complicaciones oculares
graves, como ametropia grave, estrabismo, anomalias de la funcién de la retina y en

el mas grave de los casos ceguera®.

La incidencia de la ROP ha sido objeto de extensos estudios en todo el mundo
debido a las crecientes tasas de supervivencia observada en los recién nacidos
prematuros. La incidencia y severidad de esta enfermedad ha disminuido en paises
desarrollados en las ultimas dos décadas. Estos dos factores estdn mostrando un
aumento de la ROP en los paises en desarrollo®. La ROP es una causa importante
de ceguera infantil prevenible y su deteccién temprana permite la prevencion y los
métodos de tratamientos especificos. Las investigaciones sobre los factores de
riesgo para la ROP son importantes para los oftalmélogos en las afecciones de los
bebes prematuros®. La ROP es por tanto, un trastorno del desarrollo de la retina, una
causa importante y potencialmente prevenible de ceguera en la infancia. Aunque las
opciones de tratamiento disponibles son muy convenientes en la prevencion de la
ROP, se reconoce ampliamente que es una enfermedad multifactorial, con riesgo
entre menor edad gestacional, bajo peso al nacer, la exposicion al oxigeno, sepsis
neonatal, son importantes factores de riesgo. Algunos de los factores de riesgo
parecen contribuir a la ROP al afectar el medio sistémico de las citoquinas y los

factores de crecimiento’. La ROP ha sido identificada por la Organizacién Mundial de



la Salud como prioritaria en la enfermedad de los ojos, Declaracion de la Vision 2020

en la iniciativa mundial para la eliminacién la ceguera®.
1.1. Desarrollo y trastorno de retina en la ROP

El resurgimiento del interés en la ROP en la ultima década ha dado lugar a un
sistema de clasificacion acordado a nivel internacional, asi como la constatacion de
que la crioterapia es un método eficaz para el tratamiento de enfermedades graves.
Pero a pesar de esto todavia no se han definido ciertos aspectos de su historia
natural. Es por lo tanto importante saber la secuencia de eventos que ocurren a nivel
de la retina. Esto ha permitido el disefio de los programas apropiados y simples.

También puede dar méas pistas sobre la patogénesis de esta enfermedad”®.

El desarrollo de la vasculatura de la retina humana comienza aproximadamente en
la semana 16 de gestacion y concluye al término (es decir, a la 402 semana de
gestacion). Por lo tanto, cuando un bebé nace prematuro, el suministro de sangre de
la retina es incompleta y altamente vulnerable al deterioro. Esta inmadurez en el
desarrollo vascular de la retina predispone a complicaciones. Los mayores avances
se han hecho en los ultimos 30 afios en la identificacion de los mecanismos

implicados en la génesis de la ROP*°.

Figura 1. Vision general de la patogenia de la ROP. Representacion esquematica de

la retina neural y las camas vasculares irrigadas.

Epitelio pigmentario de la retina (RPE).
(Sapieha, 2010).



La figura 1, muestra los vasos retinianos (que forman mechones vasculares pre-
retinales en la ROP) que estan presentes de forma adyacente a la capa de células
ganglionares de la retina al lado del cuerpo vitreo. A medida que avanza la ROP,
hay una fase inicial de la degeneracion vascular (vaso-obliteracion), seguida de una
fase secundaria compensatoria (pero patoldgica), la angiogénesis hacia el vitreo de
la retina (neo vascularizacion preretinales). El plexo vascular coroideo suministra la
retina externa y se ve afectado en la degeneraciéon macular relacionada con la edad,

y esta presente detras de los foto receptores en la parte posterior del ojo.

Figura 2. Efectos de la hipercapnia en el flujo de sangre retiniano (RBF).

Increased retinal
Normal retinal blood flow/O.

blood flow
—» ROP
rbc’

(Sapieha, 2010).

En la figura 2, la hipercapnia sostenida evoca un marcado aumento en el RBF. Este
efecto esta mediado secuencialmente por la entrada de calcio en las células
endoteliales, induccion de aumento de la produccion de PGE; y a su vez de la
sintetasa del 6xido nitrico endotelial (eNOS) derivado de la formacién del 6xido
nitrico (NO).

1.2. Consecuencias de la ROP y tratamientos

Como se ha sefalado anteriormente, la ROP es una enfermedad grave de los bebés
prematuros que puede conducir a la ceguera. En 1995 representaron el 10.6% de la
ceguera los nifios de las escuelas para ciegos en Sudafrica. ROP también esta

asociada con complicaciones oculares graves adicionales, tales como un aumento



de la incidencia de errores de refraccién, ambliopia, estrabismo, cataratas y
glaucoma. La deteccién y la intervencion temprana son esenciales para reducir las
complicaciones de la ROP.El bajo peso al nacer y la edad gestacional son los
factores de riesgo importantes de la enfermedad, y la mayoria de los casos se
resuelven espontaneamente. En etapas progresivas avanzadas de la enfermedad, la
proliferacion fibrovascular extrarretinal se desarrolla en respuesta a la isquemia en la
retina, resultando en pliegue macular, desprendimiento de retina traccional, y una
membrana fibrovascular retrolental. Estas condiciones desfavorables hacen que la

funcién visual se deteriore, y finalmente, los nifios se vuelvan ciegos™.

En un estudio donde se examinaron los componentes Opticos y la tomografia éptica
en nifios con un historial de la ROP se identificaron las asociaciones de la agudeza
visual en pacientes que tenian entre 6 y 14 afios de edad, se demostr6 que los
pacientes con un historial de la ROP son mas propensos al mostrar el desarrollo
foveal anormal y que tienen un prondstico visual mas pobre que los otros grupos de
pacientes a pesar de un fondo de ojo sin arrastre macular, el arrastre del disco, o
desprendimiento de retina. Una curvatura mas pronunciada de la cérnea, una
camara anterior superficial y un mayor espesor de la lente son los principales

cambios en los componentes épticos en estos pacientes™®.

Por otro lado, una evaluacion de la prevalencia de astigmatismo y su relacién con los
componentes 6pticos biométricos en escolares prematuros tratados con laser de
diodo en la ROP, sefala que no es significativamente mayor la prevalencia y la
magnitud del astigmatismo en los ojos tratado con laser en la ROP en comparaciéon
con los controles a término. Sin embargo, el componente vertical de curvatura de la
cornea mas pronunciada contribuye al aumento de astigmatismo en los ojos de los
que presentan la ROP tratados con laser'®. También, un estudio prospectivo,
transversal, con 24 nifios prematuros con edad de 9 afios, donde se evaluaron
cuantitativamente los componentes épticos biométricos y su relacion con el estado
de refraccion de los nifios escolares prematuros con laser de diodo para el
tratamiento de la ROP, los resultados fueron comparados con los 1.021 nifios de la
misma edad que correspondié al grupo control de una escuela nacional. Lo que
indica una mayor prevalencia y mayor magnitud de la miopia en los nifios

prematuros. La lente significativamente fue mas gruesa, mas pronunciada la
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curvatura de la cérnea y menor profundidad de la camara anterior, lo que indica los
principales factores que contribuyen al desarrollo de la miopia en nifios escolares

prematuros tratados con laser en la ROP™.

Otro estudio donde incluyeron un total de 450 nifios prematuros con ROP en una
unidad de cuidados intensivos, los cuales contaban con diagnostico de persistencia
de conducto arterioso (PCA) o en tratamiento con indometacina asociados con otras
enfermedades o mostro que la presencia de ROP requirié tratamiento en el analisis
univariado, pero esto no fue significativa después de ajustarla con otros factores de
riesgo. La PCA también se relaciona fuertemente con displasia broncopulmonar y las

transfusiones de sangre, lo que puede explicar su efecto sobre la ROP*®.

En otra arista, se ha sefialado que la exposicion al plomo postnatal produce la
apoptosis mediada por el gen Bax, de manera que disminuyé el electrorretinograma
escotopica (ERG escotdpica), y el déficit de la visidbn escotOpica y mesopica en seres
humanos y/o animales de experimentacion. La vara, pero no el cono, del segmento
interno mitocondrial fue considerado como el principal sitio de acciéon. Sin embargo,
los foto receptores sinapticos mitocondriales no fueron examinados. Por lo tanto, en
el estudio investigaron los efectos estructurales y funcionales de la exposicion al
plomo posnatal ambientalmente relevante en la varilla y el cono esférula pediculo
mitocondrial y si la sobre expresion de Bcl-XL proporcionaba la neuroproteccion. Los
resultados de ese estudio revelan una diferencia especifica compartimental y celular
en la estructura y la vulnerabilidad de la varilla y del cono del segmento interno y las
mitocondrias sinaptica para la exposicion al plomo postnatal. La esférula y el
pediculo mitocondrial en ratones expuestos al plomo muestran patrones complejos y
distintivos del dafio a las crestas, a la matriz y la remodelacion consiste a estudios
gue muestran que las mitocondrias sinapticas son mas sensibles a la sobrecarga de
Ca2+, al estrés oxidativo, y a la pérdida de ATP de las mitocondrias no-sinapticas.
Las disminucion inducida por plomo en el consumo de oxigeno (QO;) es probable
que sea el resultado de la disminucion de la abundancia de las cresta esférula y las
crestas mas pequefas, tal vez debido a los efectos mediados por Bax como
ocurrieron en los segmentos internos de la varilla apoptética. EI aumento en la
abundancia de crestas del pediculo y el didmetro de la unién de la cresta podria

haber dado como resultado del aumento de la fision mediada por Drpl, como se



observd en los pequefios fragmentos mitocondriales. Los mecanismos de
remodelacion mediados por Bcl-XL pueden ocurrir a través de la interaccion con la
formacion de la proteina CJ 1 (Fcjl), mientras que la proteccion parcial de QO
sinapticas podria resultar en la mejora de la eficiencia del metabolismo de la energia
a través de la interaccion directa de Bcl-XL con la F1FO ATP sintasa y/o la
regulacion del estado redox celular. Estas alteraciones inducidas por plomo en los
foto receptores en la terminal sinaptica mitocondrial probablemente subyacen al
déficit escotOpica y mesopica en los nifios expuestos al plomo, y los animales de
experimentacion. Por lo que se destaca la importancia clinica y cientifica de
examinar la disfuncion sinaptica después de una lesion o enfermedad durante el
desarrollo y el desarrollo del tratamiento terapéutico que previenen la degeneracion
sinaptica en enfermedades de la retina y neurodegenerativas, incluso cuando la se

bloquea la apoptosis®’.

El tratamiento precoz de la retinopatia del prematuro (ETROP) demuestra que el
resultado del tratamiento de la ROP en ciertas etapas, clasificados como
enfermedad tipo 1'®, fue mejor que el tratamiento de la ROP recomendado con la
Crioterapia para la ROP (CRYO-ROP) %' seguimos las directrices del estudio
ETROP, se estima que por cada dos nifios que requieren tratamiento, un nifio es

tratado de forma adicional®®

. Otra alternativa de tratamiento sefiala que un estudio
en recién nacidos prematuros que presentan una reducida sensibilidad retinal en
comparacion con los bebés nacidos a término a demostrado que a altas dosis
tempranas de vitamina A intramuscular suplementada para los nifios en situacion de
riesgo de la ROP mejora la funciéon de la retina a las 36 semanas en edad

gestacional corregida .
1.3. Menor edad gestacional

Se ha reportado un analisis de los factores de riesgo para el desprendimiento de
retina en ojos con la ROP agresiva posterior al tratamiento con fotocoagulacion con
laser, sefiala que a una edad gestacional menor de 29.5 semanas, la zona posterior
1 de la enfermedad, y la hemorragia pre-retiniana antes del tratamiento con laser
son los factores de riesgo mas importantes para el desprendimiento de retina en la

ROP agresiva. De los hechos ocurridos después del tratamiento con laser, la



traccion fibrovascular de nueva aparicion se asocia significativamente con el

desarrollo del desprendimiento de retina®.

Otros estudiaron a cuatrocientos veintitrés nifios que fueron examinados para la
ROP entre el 2006 y el 2010. Donde se analiz6 la informacion demogréfica, los datos
clinicos y los factores de riesgo. Los datos sefialan que la edad gestacional y el peso
al nacer fueron los factores de riesgo mas significativos para desarrollar la ROP. La
poblacién del estudio tenia un elevado porcentaje de recién nacidos con un peso al
nacer inferior a 1.000 g (extremadamente bajo peso al nacer), sin embargo, no hubo
un aumento correspondiente en la incidencia de la ROP severa y el tratamiento
cuando se compara con otros estudios®. Ademas, un estudio sobre la tasa de la
ROP aguda y la ROP de tipo | en bebés con un peso al nacimiento <1251 g y los
factores de riesgo para el desarrollo de la ROP de tipo I, ha sefialado que la tasa de
la ROP de tipo | es superior que en previos estudios debido al numero alto de nifios
con bajo peso al nacimiento <1000 g y el tratamiento de mas 0jos con en estadio 2+
de la ROP. Sin embargo, todos los ojos tratados tuvieron un resultado favorable. La
edad gestacional al nacer y el nUmero de dias con ventilacion fueron factores de
riesgo independientes para el desarrollo de la ROP de Tipo 124.

Posteriormente se analizo la variabilidad de la ROP en gemelos, para determinar los
factores de riesgo, donde realizaron una revision retrospectiva del desarrollo de la
ROP en los gemelos recién nacidos en un centro de tercer nivel durante un periodo
de 5 afos. Y demostraron que la mayoria de los gemelos que desarrollan la ROP
tuvieron una variabilidad grave entre hermanos. El peso al nacer, el orden de
nacimiento y el factor de riesgo neonatal post-gestacional no fueron predictivos a la

ROP maés grave solo en un caso de hermanos gemelos®.

1.4. Exposicion al oxigeno

ROP es una enfermedad multifactorial cuya patogenia se organiza en dos fases. En
las dos primeras semanas y en todo el primer mes de vida la administracion de
oxigeno en dicho estudio fue un factor de riesgo independiente para el tratamiento
gue se requiere en la ROP. En el primer mes de vida también la sepsis fue

identificada como factor de riesgo independiente para la ROP quirdrgica. La sepsis y
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la neumonia por Candida en el marco de tiempo desde el nacimiento hasta el
diagnostico de la ROP y la ventilacibn mecanica prolongada hasta el pre umbral de
la ROP, se asoci6 al tratamiento que requiere la ROP. La transfusion de sangre, sin
embargo, es el unico factor de riesgo para el tratamiento quirdrgico que se requiere
en la ROP en todos los periodos analizados. Los factores de riesgo para la ROP
desempefian por lo tanto, un papel importante desde el nacimiento del nifio. Ademas
de la monitorizacién del oxigeno-administrado escrupulosamente, la prevencion de
infecciones, y las transfusiones de sangre son de importancia primordial en el

desarrollo de un tratamiento que se requiere en la ROP?.

Otros investigaron la distribucion y consumo de oxigeno en la pigmentacion de la
retina de la rata Long-Evans in vivo durante la adaptacion a la oscuridad y a la luz,
comparando esos resultados con los trabajos previos en el gato y la rata albina. Ese
estudio integral caracteriz6 la oxigenacion de la retina en la rata en la luz y la
oscuridad, determind las similitudes y diferencias entre las retinas de ratas y gatos.
Demostrando que fue mayor que la reportada previamente para la retina de ratas in
vivo en la adaptacion a la oscuridad y como era de esperar, la adaptacion a la luz
disminuy6 el consumo de oxigeno y el aumento de presion parcial de oxigeno (PO,)
minima en la retina externa en comparacion con adaptacion a la oscuridad, al igual

que ocurre con todos los vertebrados?’.

Figura 3. Las vias de sefalizacién activadas por estrés oxidativo que median las
caracteristicas de la ROP grave. El estrés oxidativo induce la tension del oxigeno
postnatal y el estrés nitro-oxidativo a través de la activaciéon de la nicotinamida
adenina dinucleétido fosfato oxidasa (NADPH) y la sintasa del éxido nitrico endotelial
(eNOS), asi como en la via hipoxia-estabilizada o especies reactivas de oxigeno-
estabilizadas que llevan al factor inducible por la hipoxia--1a (HIF1a) %2,

Postnatal oxygen stress ‘

| I }
Activation of eNOS Activation of NADPH Hypoxia

oxidase

Y

Nitro-oxidative stress ‘ Oxidative stress |—>| Stabilization of HIF1c |
and T NO

(Wang, 2013). toxido nitrico (NO): indica aumento de ON.




Figura 4. Eventos de sefalizacion reguladas por el factor inducible por la hipoxia-1a

(HIF1a) estabilizada que contribuye a la patogénesis de la ROP aumentando la

retina vascular en la fase 1 y/o vaso proliferacion en la fase 2.
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(Wang, 2013).

EPO, indica eritropoyetina; PRVD, fisiologia del desarrollo vascular de la retina,

STAT3, transductor de la sefializacion y activador de la transcripcion 3; VEGF, factor

de crecimiento endotelial vascular; 1, aumentado; y |, disminuido.

Figura 5. Muestra los eventos de sefializacion reguladas por el estrés oxidativo que

contribuyen a la patogénesis de la ROP aumentando la vascularizacion de la retina

en la fase 1 y/o vaso proliferacion en la fase 2.
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COX, indica la ciclooxigenasa; PC, prostaciclina; PGS, prostaglandinas; PLAZ2,
fosfolipasa A2; PPARYy, receptor activado por el proliferador del peroxisoma v;
STATS3, transductor de la sefal y activador de la transcripcion 3; TA, tromboxanos,

yT, aumentado.

1.5. Factores de crecimiento

El factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF) fue descrito por primera vez por
Hata et al., contribuyendo a la angiogénesis retiniana bajo condiciones de hipoxia.
Esto se cree que es la principal causa subyacente de la neo vascularizacién
retiniana en multiples condiciones de la retina como la ROP, retinopatia proliferativa
diabética (PDR) y oclusiones venosas retiniana isquémica (RVO). Los primeros
estudios en la década de 1990 mostraron niveles elevados del VEGF en el vitreo de
pacientes con neo vascularizacién sub-retiniana y las membranas neo vasculares
coroideas (CNV). Aiello et al., reportaron el primer efecto anti-angiogénico de
agentes anti-VEGF quiméricos en 1995. Aunque se utilizé bevacizumab (anticuerpo
monoclonal, con un peso molecular de 149 kDa que inhibe el VEGF, que se une con
isébmeros de los receptores de VEGF, Ay B, y reduce la unidad para la angiogénesis
y la permeabilidad vascular) y con licencia para el tratamiento de cancer de colon.
Ferrara et al., Hurwitz et al., y Michels et al., describen el uso de bevacizumab para
el tratamiento de la degeneracién macular relacionada con la edad. Desde entonces,
los agentes anti-VEGF se han utilizado para diversas indicaciones?.

Se ha sefalado que la oxigenacion en niveles superiores aumenta la degeneracion
micro vascular retinal que resulta en hipoxia retinal y la liberacién del VEGF. Por lo
tanto, se ha demostrado un aumento de los niveles del VEGF en el humor vitreo de
los pacientes con neo vascularizacion patologica. El hallazgo sugiere que el VEGF

juega un papel importante en la patogénesis de la ROP°.

El papel del anti-VEGF en la RVO con factores anti-VEGF también se han utilizado
para el tratamiento de la RVO. El tratamiento convencional de las RVO se basa en la
RVO central y la rama RVO, que fueron publicados a mediados de la década de
1980. Esto incluye abordar los factores de riesgo vascular, red laser de focal para

RVO de rama con edema macular y fotocoagulacion pan-retinal o sector de
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fotocoagulacién en casos de isquemia de la retina y el iris el angulo de la neo
vascularizacién. Mas recientemente, ranibizumab se ha utilizado para el tratamiento
de la rama RVO y el centro de RVO con edema macular®:.

Por otro lado se evaluaron los efectos de tetrametilpirazina (TMP) en la neo
vascularizacién retiniana y la neuroprotecciéon en un modelo de retinopatia inducida
por oxigeno (ORI). Ratones neonatales fueron sometidos a 75% de oxigeno del 7
dia posnatal (P7) al P12 y posteriormente regresaron al aire ambiental. La TMP (200
mg/kg) o solucidon salina normal se dio todos los dias del P12 al P17. La
inmunotincion, tincion HE, ensayo de TUNEL y RT-PCR se utilizaron para evaluar
los efectos de la TMP en la reparacion neurovascular de la retina. Demostraron que
la TMP mejoro la recuperacion neurovascular mediante la prevencion y la proteccion
de las células de neo vascularizacién retineana en las células de la astroglia retinal y
las neuronas de la muerte celular inducidas por la isquemia en parte debido a su

baja regulacién del HIF-1a y la expresion del ARNm del VEGF?.

Figura 6. Los efectos pro-angiogénicos de los metabolitos en el ciclo de Krebs,
succinato, en la ROP.

Vaso-obinteration

Hypoxic cell
® ¢
%o ® g
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Supply osijpgpels
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(Joyal, 2012).

La figura 6, muestra que después de la exposicion a hiperoxia deletérea, la
degeneracion micro vascular de la retina resulta en el suministro de oxigeno
reducido y la hipoxia, este udltimo estimula la produccion y la acumulacion de
succinato. A través de sus acciones sobre su receptor, el receptor acoplado a
proteina-G91 (GPR91), presente en las células ganglionares de la retina neuronal el
succinato induce la formacion de diversos factores angiogénicos como el VEGF y
angiopoyetina. Estos factores desencadenan la neo vascularizacion en un intento de
restaurar el suministro de oxigeno, sin embargo, en la ROP esta neo vascularizacion

es exagerada y penetra anormalmente en el vitreo.
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Figura 7. Papel de Sema3A como molécula vaso-repulsiva en la retina en respuesta
a estimulos hipoxicos.
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(Joyal, 2012).

La figura 7, muestra que en la ROP y en modelo animal, la retinopatia inducida por
oxigeno después de la detencién el desarrollo vascular y la vaso-obliteraciéon en
respuesta a la hiperoxia, el tejido retinal prosigue un proceso isquémico. Durante
este proceso, se genera una reaccion inflamatoria que resulta en la formacion de la
citoquina pro-inflamatoria, IL-1b. En respuesta a la tension inflamatoria inducida por
la IL-1b, las neuronas hipoéxicas/isquémicas producen un Sema3A. Sema3A a su vez
actla a través de receptores de neuropilina-1 (NRP-1-R) en el endotelio e impide
una revascularizacién retinal, asi como repeler neovasos (vasos anormales y
nuevos) lejos de la retina neural avascular (a la derecha). Por otro lado, los niveles
de succinato aumentan en la zona hipoxica y contribuyen en la generacion y
liberacion de factores angiogénicos (incluyendo VEGF y la angiopoyetina) que

penetran en el humor vitreo para atraer a los neovasos (a la izquierda).
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1.6. Métodos de deteccién temprana de la ROP

La intervencion oportuna de la ROP, puede prevenir la ceguera. La crioterapia
(CRYO) ha demostrado beneficios de la intervencion en la fase del umbral de la
enfermedad® *.ROP se caracteriza por la aparicion de las anomalias vasculares
visibles en el segundo o tercer mes después del nacimiento. La patogénesis de la
ROP se relaciona con muchos factores causales, y algunas evidencia sugieren que
juega un papel de un componente genético. La ROP leve se somete a la regresion
espontanea sin secuelas visuales en la mayoria de los recién nacidos afectados. Sin
embargo, la progresion a la ROP avanzada se produce en un namero significativo de
nifos y puede llevar a un deterioro grave de la vision e incluso la ceguera unilateral o
bilateral en algunos casos. En general, mas del 50% de los bebés prematuros que
pesan menos de 1.250 g al nacer muestran evidencia de la ROP, aproximadamente
el 3% de los nifios se someten al desarrollo vascular anormal de la retina, la neo
vascularizacién, y en sus formas mas graves, desprendimiento de retina traccional.
Estas lesiones pueden ocurrir a pesar de las intervenciones actualmente disponibles,
tales como la crioterapia o fotocoagulacion con laser para esta enfermedad que

amenaza la vista®.

Las secuelas de la ROP, es una causa importante de ceguera infantil y la
discapacidad visual en el mundo. El resultado de 10 afios de Crioterapia para la
Retinopatia del Prematuro Cooperative Group ha demostrado el beneficio a largo
plazo de la crioterapia en los ojos con ROP. Recientemente, la terapia de
fotocoagulacion con laser ha sustituido casi por completo la crioterapia para la
ablacién de la retina de la ROP. La terapia con laser es menos traumatica con
mejores resultados funcionales y estructurales en comparacion con los ojos tratados
con crioterapia en la ROP. Por otra parte, el estudio del tratamiento temprano de la
ROP Cooperative Group (ETROP) reveldé que al inicio del tratamiento mejora la
agudeza visual y la estructura de la retina por debajo del umbral de la ROP a la edad
de 9 meses, en comparacion con el tratamiento de la ROP con umbral convencional.
El resultado visual de los bebés prematuros con una regresion de la ROP se atribuye
a los resultados tanto estructurales y funcionales. La miopia, estrabismo,
anisometropia, el astigmatismo y la ambliopia son problemas comunes en los 0jos
en la ROP. Por lo tanto, la importancia del seguimiento a largo plazo de estos nifios

no se puede exagerar>®.

14



Figura 8. Resumen ilustrativo de los conceptos actuales de la ROP.
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En la figura 8, cuando ocurre el nacimiento prematuro, la vasculatura retinal, que
normalmente se desarrolla hasta el nacimiento, es inmaduro. Ademas, el bebé
prematuro es deficiente en varios factores derivados de la madre (tal como w-3
acidos grasos poli insaturados (PUFAS) y el factor de crecimiento insulinico tipo-1
(IGF-1), que se transfiere en el tercer trimestre, siendo esenciales para el desarrollo
de los vasos sanguineos sanos, comprometiendo aun mas el prondéstico. Por otra
parte, el paciente prematuro es ventilado mecanicamente para superar la
insuficiencia pulmonar y como consecuencia, el oxigeno suplementario dado durante
la ventilacion mecéanica contribuye a la obliteracion vascular de la retina debido al
estrés oxidante y la supresion de los factores proangiogénicos regulados por el
oxigeno, tales como el VEGF y la EPO. Después de la fase inicial de desercion
vascular, una segunda fase de los resultados de la neo vascularizacién
compensatorios y destructivas, es impulsada por factores angiogénicos inducidos
por la hipoxia. Intervenciones terapéuticas actuales se basan en procedimientos
invasivos tales como la fotocoagulacién con laser, mediante el cual se cauterizan
zonas afectadas de la retina. Actualmente se estan evaluando una serie de

tratamientos futuros, incluyendo la terapia anti-VEGF y el uso de antioxidantes.
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II. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La ROP es una enfermedad que afecta a la vasculatura inmadura en los ojos de los
recién nacidos prematuros, es la principal causa de la ceguera y la discapacidad
visual en los nifios en todo el mundo. Los datos disponibles sugieren que la ceguera
por la ROP varia enormemente de un pais a otro®” *. La “tercera epidemia de ROP”,
caracteristica de los paises en vias de desarrollo con supervivencia neonatal en
aumento, pero con deficiencias en la calidad de atencidbn presenta un pico
importante en el afio 2003%*. Como los bebés prematuros mas pequefios son
capaces de sobrevivir debido a los avances en los cuidados intensivos neonatales
hay mas prematuros extremos que estan en riesgo de desarrollar ROP** #'. En
China, se ha demostrado una tasa relativamente alta de la ROP, el cual, se presento
entre los recién nacidos con un peso al nacer de 1.501-2.000 g. Los factores de
riesgo fueron la edad gestacional al nacer < 34 semanas, la septicemia y la asfixia

I** En Corea se ha demostrado una alta incidencia de ROP en bebés

perinata
extremadamente prematuros y sugiere que, los protocolos actuales de deteccion son
factibles para la mayoria de los bebés prematuros nacidos antes de las 25 semanas
de gestacion, las pruebas de detecciébn antes de las 31 semanas pueden ser
necesarias en la media de la edad gestacional en nifios con una evolucion clinica
inestable??. Ademas, un estudio de cohorte retrospectivo se llevé a cabo en Shiraz
en Iran, de enero de 2006 a abril de 2010. Incluyendo en el estudio a todos los
recién nacidos prematuros con edad gestacional (EG) de <34 semanas 0 peso al
nacimiento (PN) de <2000 g. Y se demostro que la edad gestacional y el perimetro
cefélico al nacer fueron los factores de riesgo mas importantes para la retinopatia del

prematuro grave®.

La retinopatia del prematuro es una entidad con una etiologia multifactorial, siendo la
inmadurez, el oxigeno y el bajo peso, los factores mas constantes. En una serie, es
este Ultimo, el Unico factor independiente que influyd en la aparicion de la
retinopatia**. Un recién nacido prematuro que presente los factores de riesgo
principales tiene mayor probabilidad de desarrollar ROP grave, respecto a los que
son mas inmaduros, y sin estos factores de riesgo aunque la inmadurez por si
misma parece ser la condicién méas importante para el desarrollo de la ROP*. El

conocimiento de los factores generales, que actualmente influyen en la aparicion de
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la ROP, puede contribuir a seleccionar mejor aquellos nifios pretérmino que
requieren un seguimiento mas estricto, o a advertir a los neonatélogos, del riesgo
potencial de los mismos, para buscar alternativas.

Esto hace formular la siguiente pregunta:

¢ Es la prematurez el principal factor de riesgo para el desarrollo de la retinopatia del
prematuro en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital General de

Pachuca?
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Ill. OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Determinar si la prematuridad gestacional y la terapia de oxigeno son condiciones
importantes para el desarrollo de la Retinopatia del Prematuro (ROP) en la Unidad

de Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital General de Pachuca.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Establecer la edad gestacional de prematuridad que méas se asocia con el
prondstico de riesgo de ROP.
2. Establecer si la oxigenoterapia hace a los recién nacidos prematuros mas

vulnerables para el desarrollo de la ROP.
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IV. JUSTIFICACION

De los muchos los factores que se han considerado de riesgo, entre ellos el peso al
nacer (PN) muy bajo y la edad gestacional al nacer (EGN) muy corta son los mas
relevantes. La administracién de oxigeno sobre todo mediante ventilacibn mecénica
es otro factor al que se le ha conferido mucha importancia pero la ROP puede
aparecer aln en su ausencia 0 en casos en que se administra con un cuidadoso
control. En los antecedentes se puntualizO que los datos enfatizan que en
embarazos de alto riesgo, la prematurez es muy frecuente, son nifios que por lo
general nacen entre el sexto y séptimo mes de la gestacion, con un peso promedio

de 1400 gramos.

La justificacion para esta investigacion esta fundamentada en la situacion actual de
la ceguera infantil a causa de ROP y la necesidad de conocer a profundidad los
factores de riesgo que influyen en su desarrollo. La fundamentacion tedrica del
problema de investigacion consisti6 en la adquisicion de nuevo conocimiento
cientifico, al determinar cuéles factores en este medio contribuyen al desarrollo de la
ROP vy la posible prediccion de la enfermedad en presencia de alguno de estos

factores.
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V. DEFINICION DE TERMINOS.

ATP. Adenosin trifosfato. Nucleétido fundamental en la obtencion de energia.

CNV. Membranas neovasculares coroideas. Son nuevos vasos sanguineos que
crecen debajo de la retina y alteran la vision. Estos vasos sanguineos crecen en un

area llamada la coroides, la zona entre la retina y la esclerotica.

CRYO. Crioterapia. Es el uso de temperaturas de congelamiento para cicatrizar la

retina periférica con el fin de detener el crecimiento de vasos sanguineos anormales.

eNOS. Sintetasa del 6xido nitrico endotelial. Es una oxidorreductasa responsable de

la sintesis de 6xido nitrico.

EPO. Eritropoyetina. Es una hormona glicoproteica que estimula la formacién de

eritrocitos.

ERG. Electrorretinograma. Es una prueba no invasiva que permite conocer el
funcionamiento de la retina, registrando los cambios de potencial eléctrico en la

retina tras un estimulo luminoso.

ETROP. Tratamiento precoz de la retinopatia del prematuro.

HIF1a. Factor inducible por la hipoxia. Es una proteina compuesta por 2
subunidades: HIF-1a y HIF-1b, cuando se encuentra en una situacion de hipoxia, la
HIF-1a no se degrada, sino que uniéndose a la HIF-1b da lugar a la HIF-1 dando

lugar a la activacion y estimulacion de diferentes genes.
IGF-1. Factor de crecimiento insulinico tipo 1. Es un polipéptido de 70 aminoacidos

cuyo peso molecular es de 7650 daltons, que forma parte de un grupo de factores de

crecimiento parecidos a la insulina.
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NADPH. Nicotinamida adenina dinucleétido fosfato oxidasa. Es una coenzima que
interviene en numerosas vias anabdlicas, proporciona parte del poder reductor

necesario para las reacciones de reduccion de la biosintesis.

NO. Oxido nitrico. Radical libre gaseoso incoloro el cual participa en muchas
funciones bioldgicas, como en la neurotransmision, la vasodilatacion, la citotoxicidad
de los macroéfagos, el tratamiento de disminucion de los lipidos y la inhibicion de la

agregacion de las plaquetas.

ORI. Retinopatia inducida por oxigeno. Observada en animales recién nacidos
(gatos, perros, cerdos, ratas y ratones) expuestos posnatalmente a hiperoxia, imita
la ROP humana, debido a que éstos poseen al nacer una vasculatura retinal

rudimentaria muy parecida a los infantes prematuros.

PCA. Persistencia del conducto arterioso. El conducto arterioso es una estructura
vascular que une el arco aortico con la arteria pulmonar. Funciona durante la vida
fetal y se cierra espontaneamente en los primeros dias posteriores al nacimiento;

cuando esta arteria permanece abierta se considera anormal.

PDR. Retinopatia proliferativa diabética. Aparicidon de nuevos vasos a consecuencia
de isquemia progresiva que se produce en la Retinopatia Diabética, los cuales, junto
a un tejido fibroso que los acompafia, proliferan mas alla de la retina.

PGE2. Prostaglandinas E2. Conjunto de sustancias de caracter lipidico derivadas de
los &cidos grasos de 20 carbonos, que contienen un anillo ciclopentano y constituyen

una familia de mediadores celulares.

PO2. Presion parcial de oxigeno. Grado de oxigenacion con el que la sangre llega a
los tejidos, corresponde a la fraccion de oxigeno que viaja de forma disuelta, que es

la que genera una presion medible.

PUFAs. Acidos grasos poliinsaturados. Son &4cidos grasos que poseen mas de un
doble enlace entre sus carbonos. Dentro de este grupo encontramos el &cido

linolénico (omega 3 y el omega 6) que son esenciales.
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QO2. Consumo de oxigeno. Definido por la cantidad de microlitros de oxigeno

absorbidos por miligramo de células por hora.

RBE. Flujo de sangre retiniano.

ROP. Retinopatia del prematuro. Es un trastorno vaso-proliferativo del ojo que afecta

a los recién nacidos prematuros.

RPE. Epitelio pigmentado de la retina. Capa de células pigmentadas que aparece en

el exterior de la retina que nutre sus células visuales.

RVO. Oclusiones venosas retinianas isquémicas. Es una patologia coman con alto
potencial de ceguera permanente, se puede dividir en la oclusién de rama venosa
retiniana y oclusion de la vena central de la retina.

UCIN. Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales.

VEGF. Factor de crecimiento endotelial vascular. Es un potente agente mitogénico

de las células endoteliales derivadas tanto de vasos arteriales como venosos y

linfaticos que estimula la angiogénesis, la reparaciéon y el remodelado capilar.
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VI.- MATERIAL Y METODOS

VI.1. LUGAR DONDE SE REALIZO LA INVESTIGACION

Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital General de Pachuca.

VI.2. DISENO DE ESTUDIO
Se realizd un estudio analitico observacional transversal con el objetivo de
determinar si la prematuridad es la condicion mas importante para el desarrollo de

la Retinopatia del Prematuro.

VI.3. UBICACION ESPACIO-TEMPORAL

3. 1. La investigacion se realiz6 en el Hospital General de Pachuca Hidalgo con los
datos de los expedientes de recién nacidos en la Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatales.

3.2. Fue un estudio retrospectivo del periodo comprendido entre el 1 de enero de
2012 al 31 de diciembre de 2012.

3.3. Se estudiaron los expedientes de recién nacidos prematuros.

VI1.4. SELECCION DE LA POBLACION DE ESTUDIO

4.1. Criterios de inclusion:

Recién nacidos ingresados en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del
Hospital General de Pachuca a los cuales se realiz6 al menos una valoracion

oftalmoldgica.

4.2. Criterios de exclusion:
Los expedientes de recién nacidos con peso menor de 500 gramos.

Los expedientes de recién nacidos con malformaciones congénitas mayores.
4.3. Criterios de eliminacion:

Fue motivo de eliminacién no tener reflejado en la historia clinica algin dato de las

variables de estudio.
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VI.5. DETERMINACION DEL TAMANO DE LA MUESTRA Y LA TECNICA DE
MUESTREO

5.1. Tamafio de la muestra

Se determiné a conveniencia, debido a que estuvo constituido por todos los
expedientes que reportaron recién nacidos vivos prematuros, entre el 1 de enero de
2012 al 31 de diciembre de 2012, con las caracteristicas de edad gestacional,
eligiendo el expediente de cada recién nacido prematuro hombre o mujer que
cumplieron con los criterios de inclusion entre el 1 de enero de 2012 al 31 de
diciembre del 2012. Un total de 168 expedientes de recién nacidos fueron

considerados, estimando un ingreso de 3 recién nacidos por semana.

V1.6 DEFINICION OPERACIONAL DE VARIABLES
Variables independientes. Peso al nacimiento, edad gestacional, edad, sexo, asfixia,
sepsis neonatal, ventilacidn mecanica, concentracion de oxigeno, transfusion.

Variable dependiente. Retinopatia del prematuro.

Variable Definicién Definicion Escala de | Fuente
conceptual. operativa medicion
ROP Trastorno Segun presencia Cuantitativa Expediente
vasoproliferativo discreta. Interconsulta
del ojo del 1. Grado | Oftalmologia.
recién nacido. 2. Grado
3. Grado Il
4. Grado IV
5. Grado V
Peso al | Unidad de masa | Peso en gramos del | Cuantitativa Expediente
Nacimiento el momento de | RN al nacimiento continua. Interconsulta
nacimiento Oftalmologia
Edad Tiempo Evaluacion de las Cuantitativa Expediente
Gestacional transcurrido caracteristicas al discreta. Interconsulta
desde la nacimiento por el Oftalmologia
fecundacion al Método de Capurro
nacimiento
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Edad Tiempo Tiempo en dias de | Cuantitativa Expediente
transcurrido vida extrauterina discreta. Interconsulta
desde el Oftalmologia
nacimiento

Sexo Caracteristicas | Pertenencia al Cualitativa Expediente
biologicas de un | género femenino o | dicotomica. Interconsulta
individuo que lo | masculino o 1. Femenino Oftalmologia
caracterizan indiferenciado de 2. Masculino
como hombre o | acuerdo a las
mujer caracteristicas de

los genitales
externos

Asfixia Disminucion del | Evaluacién de Cualitativa Expediente
aporte de acuerdo al Apgar dicotomica Interconsulta
oxigeno a las menor de 7 1. Presente Oftalmologia
células 2. Ausente

Sepsis Sindrome Registro del Cualitativa Expediente

neonatal clinico paciente si se Dicotémica. Interconsulta
caracterizado presento infeccion 1. Presente Oftalmologia
por signos durante su estancia | 2. Ausente

sistémicos de
infeccién
acompafado de
bacteremia en
el primer mes

de vida

hospitalaria.

Se considerara
como sepsis la
presencia de
hipertermia o
hipotermia,
taquicardia,
evidencia de
infeccion o por lo
menos una de los
siguientes signos de
inicio de disfuncion

organica: estado
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mental alterado,
hipoxemia, pulsos
débiles o
incremento del
lactato sérico
Ventilacion Es una Se medird segun la | Cualitativa Expediente
mecanica. estrategia fase de ventilacion: | ordinal Interconsulta
terapéutica que | Fase I: caso cefélico | 1. Fase | Oftalmologia.
consiste en Fase Il: CPAP nasal | 2. Fase Il
soporte Fase IlI: Intubacion | 3. Fase llI
ventilatorio. orotraqueal.
Concentracion | Aporte de Se medird segun la | Cuantitativa Expediente
de oxigeno oxigeno concentracion de discreta. Interconsulta
superior a 21% | oxigeno Oftalmologia
Transfusion Necesidad de Aporte de Cualitativa Expediente
aporte de concentrado dicotomica Interconsulta
hemoderivados | eritrocitario en algun | 1. Si Oftalmologia.
sanguineos momento antes de | 2. No
la revision

V1.7 DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Se clasificaron los expedientes de acuerdo a los criterios de inclusion, exclusion y
eliminacion. La recopilacion de los datos se tomé de los registros asentados en el
expediente sobre los factores de riesgo perinatales, antecedentes personales,

diagnéstico y tratamiento.

V1.8 ANALISIS DE LA INFORMACION
El estudio estadistico se efectud con el programa SPSS para Windows. Se elaboré

una plantilla electronica con las variables sujetas a estudio (factores de riesgo) para

su analisis estadistico descriptivo. Y se elaboraron tablas y graficos que facilitaron la
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interpretacion de los resultados descriptivos. Para las variables cuantitativas se
recurrié a las medidas de tendencia central (Media, mediana, moda) y a las medidas
de dispersion (Rango, Desviacién Estandar) incluyendo las variables anteriormente
mencionadas. Para las variables cualitativas se analizaron a través del céalculo de

medidas de porcentajes e intervalos de confianza del 95%.

VI.9 INSTRUMENTOS DE RECOLECCION DE LA INFORMACION

La recoleccion de la informacion se tomo directamente de los expedientes clinicos
de los recién nacidos en el hospital y se vaciaron los datos en la hoja de recoleccion
de datos (Anexo 2). Para la concentracion de los datos se elaboré una matriz en el
procesador de datos SPSS. El estudio, en la etapa en que se hizo la recoleccion de

la informacién no incluyé el uso de algun equipo.

VI.10 ASPECTOS ETICOS

Todos los procedimientos estuvieron de acuerdo con lo estipulado en el Reglamento
de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion en Salud, Titulo Segundo,
Capitulo I, articulo 17, Fraccion I, que la clasifica como investigacion sin riesgo. El
Hospital General de Pachuca por ser un hospital de concentraciéon a nivel estatal
contd con una poblacidn grande para la realizacién de la investigacién. Conté con la
infraestructura necesaria y fue factible la realizacion del trabajo de investigacion.
Ademas de que el conocimiento de los factores de riesgo para la aparicion de la
ROP en nuestra poblaciéon ayudara a identificar a los pacientes de alto riesgo para

su diagndstico temprano y evitar complicaciones de ésta patologia.

VI.11. RECURSOS HUMANOS Y FINANCIEROS

Participaron en la investigacion la tesista residente de 3° afio de Pediatria, el tutor de
tesis (médico adscrito a la UCIN), colaboradores (meédicos residentes de pediatria
del primer y segundo afio del Hospital General de Pachuca, el oftalmélogo pediatra
gue realizd la evaluacion de los recién nacidos por oftalmoscopia

Como medios fisicos los recursos utilizados fueron papeleria general, computadora y
programas de coémputo, bases de datos bibliograficos digitales y en papel. Los
gastos financieros derivados de la siguiente investigacién fueron financiados por la

tesista, con monto aproximado de $1000.
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VII. HALLAZGOS.

Ingresaron 168 recién nacidos en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales

(UCIN) en el periodo comprendido entre el 1 de enero de 2012 al 31 de diciembre de

2012.

SEXO.- La distribucion de la muestra analizada de acuerdo al género, el 55.36 % de

los recién nacidos corresponden al sexo masculino, mientras que el 44.64 % son del

sexo femenino, (Cuadro no. 1, gréafico 1).

CUADRO NO. 1. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN SEGUN SEXO.

SEXO NUMERO %
MASCULINO 93 55.36
FEMENINO 75 44.64

TOTAL 168 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

GRAFICO 1. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN SEGUN SEXO.
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

MASCULINO

DIAS DE ESTANCIA HOSPITALARIA.- Los dias de estancia en general para la

muestra de los 168 recién nacidos analizados, se observa que la mayor

concentracion se da de 10 a 49 dias estancia, y que en suma arroja un 69.04 %,

(Cuadro no. 2, grafico 2).
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CUADRO NO. 2. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN SEGUN
NUMERO DE DIAS DE ESTANCIA HOSPITALARIA.

DIAS NUMERO %
<10 15 8.93
10-19 24 14.29
20-29 28 16.67
30-39 31 18.45
40-49 33 19.63
50-59 10 5.95
60-69 7 4.17
70-79 5 2.98
80-89 6 3.57
90-99 5 2.98
100-109 2 1.19
110 Y MAS 2 1.19
TOTAL 168 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

GRAFICO 2. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN SEGUN NUMERO DE
DIAS DE ESTANCIA HOSPITALARIA.
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos.
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APGAR.- En cuanto a puntaje de Apgar al minuto, de la muestra total de 168 recién

nacidos se tiene que el 32.14 % registraron un Apgar de < 7, y no hubo ninguno que

alcanzara los 9 puntos, (Cuadro no. 3). El puntaje Apgar a los 5 minutos se tiene que

solo el 3.57 % registraron un Apgar de < 7 mejorandose la puntuacion en 8 y 9;

correspondiendo al 43.45 % y 45.84 % respectivamente, (Cuadro no. 4, gréfico 3.)

CUADRO NO. 3. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN SEGUN

RESULTADO DE APGAR AL MINUTO.

APGAR NUMERO %
<7 54 32.14
7 55 32.74
8 59 35.13

9 0 0.0
TOTAL 168 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

CUADRO NO. 4. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN SEGUN

RESULTADO DE APGAR A LOS 5 MINUTOS

APGAR NUMERO %
<7 6 3.57
7 12 7.14
8 73 43.45
9 77 45.84
TOTAL 168 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.
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GRAFICO 3. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UNIDAD DE CUIDADOS
INTENSIVOS SEGUN RESULTADO DE APGAR 1" Y ALOS 5.
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PESO AL NACIMIENTO.- En lo relacionado al peso al nacimiento se destaca que el

76.79 % de los recién nacidos estudiados registraron un peso inferior a los 2000 g, y

solo el 23.21 % presentaron un peso superior, (Gréfico 4).

GRAFICO 4. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN SEGUN PESO AL
NACIMIENTO.
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos.
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TIPO DE PARTO.- De la muestra total de 168 recién nacidos se tiene que el 65.48

% nacieron por via vaginal, y el 34.52 %

gréafico 5).

por via de la cesérea, (Cuadro no. 5,

CUADRO NO. 5. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN SEGUN TIPO DE

PARTO.
TIPO DE PARTO NUMERO %
NORMAL 110 65.48
CESAREA 58 34.52
TOTAL 168 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

GRAFICO 5. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN SEGUN TIPO DE
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

PARTO.

NORMAL

TIPO DE PRODUCTO.- Se observdé que el 6.55 % de los nacimientos fueron

gemelares (multiple), (Cuadro no. 6, grafico 6).
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RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN SEGUN TIPO DE PRODUCTO.

CUADRO NO. 6

PRODUCTO NUMERO %
UNICO 157 93.45
MULTIPLE 11 6.55
TOTAL 168 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

GRAFICO 6. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN SEGUN TIPO DE
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

PRODUCTO.

MULTIPLE

REVISION OFTALMOLOGICA.- De los ingresos de recién nacidos estudiados, a 38

de los pacientes no se les realiz6 exploracién oftalmoldgica por egreso o defuncion

antes de la tercera semana de vida. Se excluyeron a 8 pacientes por presentar

malformaciones mayores. De la muestra restante de 122 pacientes al 62.3 % se les

realizo la revision oftalmoldgica; ésta revision se realizé en promedio a los 50 dias

de recién nacidos, con edades que fluctian entre 21 y 108 dias. (Cuadro no. 7,

gréafico 7).
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CUADRO NO 7. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN SEGUN Sl

TUVIERON O NO REVISION OFTALMOLOGICA.

REVISION NUMERO %
Si 76 62.3
NO 46 37.7
TOTAL 122 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

GRAFICO 7. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN SEGUN SI

TUVIERON O NO REVISION OFTALMOLOGICA.
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos

NUMERO DE REVISIONES OFTALMOLOGICAS.-

En cuanto al

numero de

revisiones oftalmolégicas, en primer lugar se tiene a los recién nacidos a los que se

les realiz6 solo una revision, correspondiendo al 71.05 %, en segundo lugar estan

los recién nacidos a los que se le realizaron 2 revisiones oftalmologicas, significando

el 18.42 %; el porcentaje restante del 10.53 tuvieron 3 y 4 revisiones, (Cuadro No. 8,

gréafico 8).
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CUADRO No. 8. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN SEGUN NUMERO
DE REVISIONES OFTALMOLOGICAS.

REVISION NUMERO %
UNA 54 71.05
DOS 14 18.42

TRES 5 6.58
CUATRO 3 3.95
TOTAL 76 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

GRAFICO 8. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN SEGUN NUMERO DE
REVISIONES OFTALMOLOGICAS.
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

SEMANAS DE GESTACION.- Con base al método de Capurro al momento de
nacimiento de la muestra analizada solo dos pacientes presentaban > 37 sdg (2.6%),
sin embargo al momento de realizar la revision oftalmoldgica se obtuvo que el 42.11
% de los recién nacidos analizados registraron < de 37 semanas de gestacion
corregidas, mientras que el 57.89 % de los productos registraron 37 y mas semanas

de gestacion corregidas, (Cuadro no. 9, grafico 9).
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CUADRO NO. 9. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON REVISION
OFTALMOLOGICA SEGUN SEMANAS DE GESTACION CORREGIDAS.

SEMANAS NUMERO %
<37 32 42.11
37 Y MAS 44 57.89
TOTAL 76 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

GRAFICO 9. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON REVISION
OFTALMOLOGICA SEGUN SEMANAS DE GESTACION CORREGIDAS.
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

37 Y MAS

APGAR.- En cuanto al puntaje de Apgar al minuto, de la muestra total de 76 recién

nacidos, se tiene que el 28.95 % registraron un apgar de < 7, el 31.58 % tuvieron un

apgar de 8, y el 39.47 % presentaron apgar de 8, y no hubo ninguno que alcanzara

los 9 puntos, (Cuadro no. 10). La valoracion del Apgar a los 5 minutos se tiene que

solo el 2.63 % registraron un Apgar de < 7 mejorandose la puntuacion en 8 y 9;

correspondiendo al 46.05 % y 48.69 % respectivamente, (Cuadro no. 11, grafico 10).
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CUADRO NO. 10. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON REVISION
OFTALMOLOGICA SEGUN RESULTADO DE APGAR AL MINUTO.

APGAR NUMERO %
<7 22 28.95
7 24 31.58
8 30 39.47

9 0 0.0
TOTAL 76 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

CUADRO NO. 11. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON REVISION
OFTALMOLOGICA SEGUN RESULTADO DE APGAR A LOS 5 MINUTOS.

APGAR NUMERO %
<7 2 2.63
7 2 2.63
8 35 46.05
9 37 48.69
TOTAL 76 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

GRAFICO 10. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON REVISION
OFTALMOLOGICA SEGUN RESULTADO DE APGAR AL MINUTO Y ALOS 5
MINUTOS.
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos.
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PESO AL NACIMIENTO.- En lo relacionado al peso al nacimiento se destaca que 70

(92.11%) de los recién nacidos estudiados registraron un peso inferior a los 2000

gramos, y solo 6 (7.89%) presentaron un peso superior, (Gréafico 11).

GRAFICO 11. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON REVISION
OFTALMOLOGICA SEGUN PESO AL NACIMIENTO.
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos.
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TIPO DE PARTO EN RECIEN NACIDOS CON REVISION OFTALMOLOGICA.- De
la muestra de 76 recién nacidos se tiene que el 56.58 % nacieron por via vaginal, y

el 43.42 % por via de la ceséarea, (Cuadro no. 12, grafico 12).

CUADRO NO. 12. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON REVISION
OFTALMOLOGICA SEGUN TIPO DE PARTO.

TIPO DE PARTO NUMERO %
NORMAL 43 56.58
CESAREA 33 43.42
TOTAL 76 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.
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GRAFICO 12. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON REVISION
OFTALMOLOGICA SEGUN TIPO DE PARTO.
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

TIPO DE PRODUCTO.- Los pacientes a los que se realiz6 revision oftalmoldgica se
obtuvo que 71 (93.42%) de los nacimientos fueron unicos y solo 5 (6.58 %) de los

nacimientos fueron gemelares (multiple), (Gréafico 13).

GRAFICO 13. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON REVISION
OFTALMOLOGICA SEGUN TIPO DE PRODUCTO.
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos.
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CONCENTRACION DE OXIGENO.- En cuanto a la concentracion de oxigeno se
observé que el 100 % de los recién nacidos requirieron de aporte de oxigeno
suplementario. De la cual se destaca que en la fase | de ventilacion el 52.7% de los
pacientes requirieron concentraciones entre 81-100% de oxigeno, por lo general el
aporte de oxigeno en esta fase esta dada al 100%, debido a la falta de mezcladores
de oxigeno, (Cuadro No. 13). En cuanto a la fase Il observamos que el mayor
porcentaje de los pacientes (46.7%) se encuentra entre 61-80% de concentracion de
oxigeno, (Cuadro No. 14). En la fase lll de ventilacion nuevamente encontramos que
la mayoria de los pacientes (75.8%), requirieron concentraciones de oxigeno entre
81-100%, (Cuadro No. 15, grafico 14).

CUADRO NO. 13. RECIEN NACIDOS CON REVISION OFTALMOLOGICA SEGUN
CONCENTRACION DE OXIGENO FASE 1 DE VENTILACION.

CONCENTRACION NUMERO %
<21 % 0 0.0
21-40 % 9 11.9
41-60 % 17 22.3
61 -80 % 10 13.1
81 — 100% 40 52.7
TOTAL 76 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

CUADRO NO. 14. RECIEN NACIDOS CON REVISION OFTALMOLOGICA SEGUN
CONCENTRACION DE OXIGENO EN FASE Il DE VENTILACION.

CONCENTRACION NUMERO %

<21 % 0 0.0

21-40 % 2 3.3
41-60 % 20 33.3
61-80 % 28 46.7

81 — 100% 10 16.7
TOTAL 60 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.
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CUADRO NO. 15. RECIEN NACIDOS CON REVISION OFTALMOLOGICA SEGUN
CONCENTRACION DE OXIGENO FASE Il DE VENTILACION.

CONCENTRACION NUMERO %
<21 % 0 0.0
21-40 % 2 3.0
41-60 % 1 1.5
61 -80 % 13 19.7
81 — 100% 50 75.8
TOTAL 66 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

GRAFICO 14. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON REVISION
OFTALMOLOGICA SEGUN CONCENTRACION DE OXIGENO SEGUN LA FASE
DE VENTILACION.
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos.
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TRANSFUSION SANGUINEA.- En cuanto a los pacientes que tuvieron transfusion
sanguinea previa a la revision oftalmologica, se observa que de la muestra de 76
recién nacidos, 70 (92.11%) si la recibio, mientras que solo 6 (7.89%) de los

pacientes no recibieron transfusion, (Gréafico 15).

GRAFICO 15. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON REVISION
OFTALMOLOGICA SEGUN SI TUVIERON TRANSFUSION SANGUINEA O NO.
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

NUMERO DE TRANSFUSIONES SANGUINEAS.- De los recién nacidos que
recibieron transfusion sanguinea, el 14.28 % solo recibio 1, el 24.28 % recibi6 2, y el
21.42 % recibio 3; en suma, hubo casos en el que se registraron hasta 8

transfusiones, (Cuadro no. 16, grafico 16).

42



CUADRO NO. 16. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON REVISION
OFTALMOLOGICA SEGUN NUMERO DE TRANSFUSIONES DE SANGRE
PREVIA A LA REVISION.

TRANSFUSIONES NUMERO %

UNA 10 14.28

DOS 17 24.28
TRES 15 21.42
CUATRO 10 14.28
CINCO 5 7.42

SEIS 5 7.42
SIETE 3 4.28
OCHO 5 7.42
TOTAL 70 100

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

GRAFICO 16. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON REVISION
OFTALMOLOGICA SEGUN NUMERO DE TRANSFUSIONES DE SANGRE.
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos.
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PRESENCIA DE SEPSIS.- Con respecto al factor de riesgo infeccioso, de los 76

pacientes recién nacidos, 71 (93.42%) presentaron sepsis, y solo 5 (6.58%) de los

pacientes no la presentd, (Gréafico 17). De los pacientes que presentaron sepsis, solo

el 50% de éstos se logro identificar agente infeccioso, (Cuadro no. 17).

GRAFICO 17. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UNIDAD DE CUIDADOS
INTENSIVOS CON REVISION OFTALMOLOGICA SEGUN Si PRESENTARON O
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

NO SEPSIS.

CUADRO NO. 17. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON REVISION
OFTALMOLOGICA SEGUN Si SE AISLO O NO AGENTE INFECCIOSO.

AISLAMIENTO NUMERO %
Si 38 50.00
NO 38 50.00
TOTAL 76 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.
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A continuacion se presenta el andlisis de los pacientes que cursaron con retinopatia
y que basicamente constituyen el centro de la investigacion. Los datos fueron
resumidos a través de una serie de indicadores que permiten identificar los factores
de riesgo; no hubo necesidad de aplicar pruebas de significacion estadistica debido
a que el estudio no compara 2 grupos, sino exclusivamente se establecen
asociaciones y aproximaciones analiticas para responder a la pregunta formulada

rector.

Se puede observar que, del total general de la muestra, consistente en 168 recién
nacidos, en 28 (16.67%) de ellos se identificd retinopatia, y a 140 (83.33%) de los

pacientes no se presento, (Gréfico 18).

GRAFICO 18. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN SEGUN SI
PRESENTARON O NO RETINOPATIA.
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

AISLAMIENTO DE AGENTE INFECCIOSO.- De los 76 casos de recién nacidos que
tuvieron revision oftalmoldgica (45.24 %) sobre el total general de la muestra
estudiada), en el 36.84 % hubo aislamiento de agente infeccioso, (Cuadro no. 18,

gréafico 19).
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CUADRO NO. 18. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON REVISION

OFTALMOLOGICA SEGUN S| SE AISLO O NO AGENTE INFECCIOSO.

AISLAMIENTO NUMERO %
Si 28 36.84
NO 38 63.16
TOTAL 76 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

GRAFICO 19. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON REVISION
OFTALMOLOGICA SEGUN SI SE AISLO O NO AGENTE INFECCIOSO.
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

GRADO DE RETINOPATIA.- De acuerdo al grado de la retinopatia identificada, el
57.14 % resultaron de grado I, el 39.29 % de grado Ill, y solo el 3.57 % de grado II,

cabe mencionar que en el 100% de los casos fueron bilaterales. (Cuadro no. 19,

grafico 20).
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CUADRO NO. 19. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN SEGUN

GRADO DE LA RETINOPATIA.

GRADO NUMERO %
| 16 57.14
I 1 3.57
1] 11 39.29
TOTAL 28 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

GRAFICO 20. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN SEGUN GRADO DE

LA RETINOPATIA.
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

TRATAMIENTO DE LA RETINOPATIA.- De los 28 casos registrados de retinopatia,

(36.84 % sobre el total de recién nacidos con revision oftalmolégica), el 28.57 % fue

a base de laser, el 42.86 % vigilancia, el 25.00 % con antiangiogénico, y solo 1 caso

fue tratado quirargicamente, (Cuadro no. 20, grafico 21).
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CUADRO NO. 20. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON REVISION
OFTALMOLOGICA SEGUN TIPO DE TRATAMIENTO DE LA RETINOPATIA.

TRATAMIENTO NUMERO %
LASER 8 28.57
VIGILANCIA 12 42.86
QUIRURGICO 1 3.57
ANTIANGIOGENICO 7 25.00
TOTAL 28 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

GRAFICO 21. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON REVISION
OFTALMOLOGICA SEGUN GRADO DE LA RETINOPATIA.
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

DEFUNCIONES.- Del total de la muestra de 168 recién nacidos, se presentaron 19
defunciones que corresponden al 11.31 %, de las cuales 2 (10.53 %) ocurrieron en
pacientes con retinopatia, (Cuadro no. 21). Estas defunciones representan el 7.14 %
sobre el total de los 28 casos registrados de los pacientes con retinopatia, (Cuadro

no. 22, grafico 22).
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CUADRO NO. 21. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN SEGUN Sl

FALLECIERON O NO.

DEFUNCION NUMERO %
Si 19 11.31
NO 149 88.69
TOTAL 168 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

CUADRO NO. 22. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON REVISION
OFTALMOLOGICA CON RETINOPATIA SEGUN SI FALLECIERON O NO.

DEFUNCION NUMERO %
Si 2 7.14
NO 26 92.86
TOTAL 28 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

GRAFICO 22. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON REVISION
OFTALMOLOGICA CON RETINOPATIA SEGUN SI FALLECIERON O NO.
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos.
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SEMANAS DE GESTACION EN PACIENTES CON ROP.- Con base al método de
Capurro, se obtuvo que el 100% de los recién nacidos analizados registraron menos
de 37 semanas de gestacion al nacimiento. Sin embargo, al momento de la revision
oftalmoldgica, el 50.00 % de los recién nacidos registraron < de 37 semanas de
gestacion corregidas, mientras que el otro 50.00 % registraron 37 y mas semanas de
gestacion corregidas, (Cuadro No 23); por lo que al comparar las cifras contra los 32
casos de recién nacidos con < de 37 semanas de gestacion corregidas que tuvieron
revision oftalmolégica resulta un 43.75 %, por lo que de haberse realizado la
revision oftalmoldgica en los 46 casos esperados, y en los que dejé de realizarse la
revision oftalmoldgica, se hubieran detectado al menos otros 20 casos de retinopatia

en menores de 37 semanas de gestacion.

CUADRO NO. 23. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON
RETINOPATIA SEGUN SEMANAS DE GESTACION CORREGIDAS.

SEMANAS NUMERO %
<37 14 50.00
37 Y MAS 14 50.00
TOTAL 28 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

PESO AL NACIMIENTO EN PACIENTES CON ROP.- En cuanto al peso al
nacimiento en pacientes con retinopatia y al comparar los 28 casos contra los 70
casos en total de menores de 37 semanas de gestacion, se tiene que el 38.57 % de
aquellos con revision oftalmolégica son productos con menos de 2 kg, (Cuadro no.
24).

CUADRO NO. 24. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON REVISION
OFTALMOLOGICA SEGUN PESO AL NACIMIENTO.

PESO (gramos) NUMERO %
< 2000 70 92.11
2000 Y MAS 6 7.89
TOTAL 76 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.
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CONCENTRACION DE OXIGENO.- En lo relacionado con la concentracién de
oxigeno, analizando la fase | de ventilacibn mecanica se obtiene que solo 11.11% de
los pacientes con diagnoéstico de ROP se le proporciono concentracion de oxigeno
menor al 40%. En cuanto a la fase Il y Il la concentracién de oxigeno menor al 40%

se tiene en un 3.7% y 7.4% de los pacientes de forma respectiva, (Gréafico 23)

GRAFICO 23. CONCENTRACION DE OXIGENO POR FASE DE VENTILACION
MECANICA.

¥ Fase |
¥ Fase Il

™ Fase Il

p
o
r
c
e
n
t
a
j
e

7.4

3.7_7 '

Concentracion de oxigeno

Fuente: Hoja de recoleccion de datos.

Se observa una gran dispersion en la aplicacién de oxigeno, y de acuerdo a criterio
clinico entre mayor sea la concentracion de oxigeno (>21 %), y dias de su aplicacion
existe mayor riesgo de retinopatia, para el caso concreto, se observan promedios
elevados en fase | y fase lll, incluso por el promedio de dias; sin embargo es de
sefalarse que los valores mas representativos se dan con la cifra mediana ajustando
los datos se tiene:

FASE I: 100 %; FASE II: 80 %; FASE Ill: 100 %, las cifras en las fases | y Il reflejan
la existencia de saturacién alta, lo cual se corrobora con los promedios de dias,
(Cuadro no. 25).

51



CUADRO NO. 25. RECIEN NACIDOS INGRESADOS EN LA UCIN CON
RETINOPATIA SEGUN LA CONCENTRACION DE OXIGENO POR FASE Y

NUMERO DE DIAS

FASE

INDICADOR OXIGENO

INDICADOR DE DIAS

82.1
74.03
88.00

27
7
25

TABLA DE INDICADORES DE PACIENTES RECIEN NACIDOS CON

RETINOPATIA.
INDICADOR Media Mediana Intervalo para un
95 % de
confianza
Edad en dias 136 19 136+- 409
Edad a la revision oftalmoldgica 50 51 50+- 19.95
Dias estancia en cuidados intensivos 68 62 68+- 30
Semanas de gestacion sin correccion 30 30 30+-3
Semanas de gestacion con Capurro 37 37 37+-4
Peso al nacer en gramos 1194 1100 1194+- 370
Peso a la revision oftalmologica en gramos 1681 1800 1681+- 427
Oxigenacion fase | dias 27 23 27+- 20
Oxigenacion fase Il dias 7 5 7+-9
Oxigenacién fase lll dias 25 21 25+- 21
Saturacion de oxigeno fase | 78 100 80+- 20
Saturacion de oxigeno fase |l 74 80 74+- 25
Saturacion de oxigeno fase llI 80 100 80+- 20
Edad en dias al momento de la transfusion 48 40 48+- 26

Pacientes con retinopatia 28

NOTA: La desviacién estandar se multiplica por 2.
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TABLA DE INDICADORES DE FACTORES DE RIESGO DE RETINOPATIA DEL

PACIENTE PREMATURO.

FACTORES Frecuencia
Bajo peso al nacer < 2000 g (%) 96.43
Edad gestacional < 37 semanas (%) 50.00
Via de nacimiento por cesarea (%) 39.29
Ventilacion mecénica (exposicion al oxigeno dias promedio) Fases:
Fase I: Caso cefélico 27
Fase II: CPAP nasal 7
Fase IlII: Intubacién orotraqueal 25
Ventilacion mecanica (concentracion de oxigeno % medio) Fases:
Fase I: Caso cefalico 45
Fase II: CPAP nasal 74
Fase lllI: Intubacion orotraqueal 80
Transfusiones de sangre (%) 100
Sepsis (%) 100
Flora microbiana: (%)
Staphylococcus epidermidis 25.00
Staphylococcus epidermidis + Candida Species 10.71
Enterobacter 7.14
K Oxitoca 7.14
Staphylococcus epidermidis + S pneumonie 3.57
Enterobacter + Escherichia coli 3.57
Staphylococcus hominis + Staphylococcus epidermidis + Candida 7.14
Ninguno 39.30
Apgar < 7:
Al minuto (%) 39.29
A los 5 minutos (%) 3.57
Afecciones atribuibles a la madre:
Ruptura prematura de membranas 25.00
Pre eclampsia severa 17.86
Ruptura prematura de membranas + pre eclampsia severa 3.57
Ruptura prematura de membranas + oligohidramnios 3.57
Ninguna 50.00

Pacientes con retinopatia 28
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XIll. DISCUSION

En la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital General de la SS, en
la ciudad de Pachuca, Hidalgo, durante el afio 2012, se realiz6 una investigacion
descriptiva transversal, incluyéndose una muestra de 168 expedientes de nifios
recién nacidos; durante la recopilacion de los datos, y de los 168 documentos solo
en 76 recién nacidos (45.24 %) se localizé registro de al menos una revision
oftalmoldgica para la deteccion de retinopatia, de esta cifra, se obtuvo una
prevalencia de retinopatia del 36.84 % (en América Latina el porcentaje oscila entre
30 y 50 %)*, correspondiendo a 28 productos: 20 hombres (71.43 %) y 10 mujeres
(28.57).

Sin embargo en México, Orozco et al 2006 *’, reporto prevalencia de 10.61% en
hospital del tercer nivel; Fernandez et al 2009 *®, la prevalencia reportada en nifios
menores de 1500g fue de 25.8%. La prevalencia que se encontr6 en esta
investigacion fue del 35%, sin embargo, considerando que por la falta de
seguimiento a los lineamientos para el tamizaje de recién nacidos prematuros, la
deteccion de casos de retinopatia y su seguimiento es deficiente, por lo que a nivel
nacional existe un subregistro de la prevalencia real de esta enfermedad®. Ademas
de los factores socioecondmicos, educacionales y culturales de la poblacion que
limitan la deteccion de los casos.

En un calculo basado en la cifra de los 46 expedientes en los que no se encontré
registro de revision oftalmolégica, dejaron practicamente de detectarse 20 posibles
casos de retinopatia, con las implicaciones que ello tiene para el futuro visual de los
nifos.

Como aprovechamiento de la informacion recopilada, se hizo el procesamiento de
los 168 expedientes, estableciéndose un perfil general, para que en aproximaciones
sucesivas se procesaran también los datos de los 76 nifios con revision
oftalmoldgica, para finalmente procesar en especifico los datos de los 28 nifios que
resultaron con retinopatia. En estos pacientes resultaron el 96.43 % prematuros de <
de 37 semanas de gestacion corregidas con el método de Capurro, lo cual es un
factor de riesgo que puede predisponer a la presencia de retinopatia y que incluso,
diferentes autores le han dado un peso relativo de importancia mundial a pesar de
que la retinopatia es multifactorial 2>%. Villalobos et al *°, mostro que su principal

factor de riesgo para el desarrollo de esta patologia fue en los de menor edad
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gestacional y peso al nacimiento, coincidiendo con nuestros resultados. El reconocer
a la prematurez como uno de los principales, al mismo tiempo se esta reconociendo
gue ésta situacion repercute en los bebés al no existir el suministro de sangre en la
retina, lo cual los hace vulnerables a cursar con retinopatia, lo que repercute de
acuerdo a la experiencia clinica en complicaciones como errores de refraccion,

ambliopia, estrabismo, cataratas y glaucoma *.

En relacion al peso al nacer, se encontré un 96.43 % (n=27) con peso < a 2000 g
que es otro de los criterios para considerar la prematurez, debido a que la
estimacion de la edad gestacional por si mismo es poco confiable *. En el caso del
hospital general de Pachuca, se consideraron como variables independientes tanto
las semanas de gestacion corregidas por Capurro, asi como el peso, en donde solo
se presentd 1 caso de un bebé de mas de 2000 g; asi que se considera que ambas

variables constituyen factores de riesgo para desencadenar la retinopatia.

Cabe sefialar que también es importante considerar la oportunidad con la que se
realiza el tamizaje, ya que como promedio se tiene para la revision oftalmolégica una
edad de 50 dias, con un intervalo de confianza del 95 % de 10 a 90 dias lo cual
puede ser un factor contribuyente después de que los nifios prematuros han tenido
exposicion a diferentes situaciones del medio ambiente, incluido el hospitalario; por
otra parte, la variable peso al momento de la revision oftalmoldgica también debe ser
considerada, ya que se obtuvo un peso promedio de 1681 g con un intervalo de

confianza para el 95 % de 828 g a 2535 g.

Otro factor de considerable importancia para la presencia de retinopatia es la
concentracion de oxigeno a través de la ventilacion mecanica, ya que, segun se
sabe la mayor concentracion de oxigeno tomando en cuenta las diferentes fases
como son: la fase | caso cefalico, fase Il CPAP nasal, y fase Il Intubacion
orotraqueal puede contribuir a la presencia de retinopatia, en el caso del hospital de
Pachuca, se observaron concentraciones promedio de: 78 %, 74 % y 80 %
respectivamente, lo que de acuerdo al criterio de considerar como riesgo para
retinopatia una concentracién superior al 40 % ¢, debido en gran medida a la
escases de mezcladores de oxigeno en nuestra unidad, por lo que la concentracion

de oxigeno se brinda al 100% en la mayoria de los casos en que se proporciona fase
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| de ventilacion. A lo anterior, habria que agregar el nimero de dias de ventilacién,
que en el caso concreto fueron como promedio: 27, 7 y 25 dias segun fase. La
relacion entre la oxigenoterapia y retinopatia ha sido confirmada en varios estudios,
sin embargo aun no se ha estandarizado un nivel optimo y seguro de oxigeno,

aunque ademas parece correlacionarse con la duracion de la exposicion a éste.

En la investigacion realizada en el Hospital General de Pachuca, se detectaron otros
factores que también pudieran influir en la presencia de retinopatia o de otras
complicaciones como: la sepsis, tipo de flora microbiana aislada (figura 1), el Apgar
al minuto con puntuacion de <7 que resulto en un 39.29 %, complicaciones

atribuibles a la madre (figura 2).

Figura 1
Flora microbiana: (%)
Staphylococcus epidermidis 25.00
Staphylococcus epidermidis + Candida Species 10.71
Enterobacter 7.14
K Oxitoca 7.14
Staphylococcus epidermidis + S pneumonie 3.57
Enterobacter + Escherichia coli 3.57
Staphylococcus hominis + Staphylococcus epidermidis + Candida 7.14
Ninguno 39.30

Figura2
Afecciones atribuibles a la madre: (%)
Ruptura prematura de membranas 25.00
Pre eclampsia severa 17.86
Ruptura prematura de membranas + pre eclampsia severa 3.57
Ruptura prematura de membranas + oligohidramnios 3.57
Ninguna 50.00

En el presente estudio también se obtuvo el grado de la retinopatia, siendo el de
mayor frecuencia el grado | con un porcentaje de 27, seguido del mas grave que es
el grado Il que represento el 25 %; el grado Il significo el 7 %. Al respecto se debe
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considerar la cifra de grado Ill que es severo, y que puede empeorar el pronéstico de
los pacientes, ya que requieren de un oportuno y adecuado tratamiento para

prevenir los problemas que se sefialaron anteriormente™.
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XIV. CONCLUSIONES.

Por los hallazgos obtenidos es posible concluir que la prematuridad gestacional de <
de 37 semanas de gestacion (100 %), que es la que mas se asocia con el prondstico
de retinopatia, el peso al nacer < de 2000 g (96.43 %), y la concentracion de oxigeno
> al 40 % que en las tres fases los hallazgos fueron superiores entre otros factores,
son los que mayor repercusion en la vulnerabilidad tienen para la presencia de

retinopatia en el recién nacido.

Por lo anterior, se puede decir que con los resultados de la investigacion realizada,
se adquiere en el Hospital General de Pachuca un conocimiento nuevo sobre los
factores de riesgo de retinopatia del prematuro y que se considera que influyen en la
aparicion de la retinopatia. La informaciéon resumida al final con tablas de
indicadores puede ser de utilidad para la definicion y aplicacion de estrategias para
en primer lugar estudiar al 100 % de los prematuros, ya que la cifra de revisiones
oftalmoldgicas solo es del 62.3 %, al realizar el 100 % de revisiones se puede
contribuir a seleccionar mejor aquellos nifios pre término que requieren un
seguimiento mas estricto, y advertir a los neonatélogos, del riesgo potencial de los

mismos, para buscar las alternativas que tengan probabilidad de un mayor impacto.

Por lo que, en efecto, la prematurez es junto con otros factores, el principal factor de
riesgo (96.43 % < de 2000 g) para el desarrollo de la retinopatia del prematuro en la

Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital General de Pachuca.

Al utilizar la informacién durante el trabajo cotidiano, se estara contribuyendo en la
prevencion de la ceguera infantil a causa de retinopatia, asi como favorecer un

mejor prondstico.

RECOMENDACIONES.

a) Establecer un protocolo de manejo y tamizaje en la unidad de cuidados intensivos
del neonato para estandarizar los lineamientos a seguir con todos los recién
nacidos prematuros, y/o bajo peso al nacer y asi, promover el diagnostico precoz

y el tratamiento oportuno de los nifios detectados con retinopatia.
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b)

d)

Implementar medidas para que al 100 % de los prematuros se les realice la
revision oftalmoldgica en las primeras 3 a 6 semanas de nacidos, y detectar a

tiempo el problema de la retinopatia.

Establecer lineamientos para disminuir concentracion de oxigeno, sobre todo en

fase | y Il de ventilacion mecanica.

Mejorar el plan educacional brindado a la familia del recién nacido prematuro o
con bajo peso al nacer sobre la retinopatia del prematuro y sus secuelas, para

concientizar sobre la importancia de acudir a sus controles oftalmolégicos.

Darle seguimiento a los recién nacidos con retinopatia para evitar la progresion de

la enfermedad y prevenir las complicaciones posteriores.
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XVI. ANEXOS
XVI.1 ANEXO I. Clasificacién Internacional de la Retinopatia del Prematuro.

ESTADIOS

Estadio 1. Linea de demarcacion: una linea fina blanca que separa la retina vascular
de la avascular.

Estadio 2. Cresta monticular: la linea de demarcacion que aparece en el estadio 1
aumenta de volumen y se extiende fuera del plano de la retina.

Estadio 3. Existe un crecimiento de tejido vascular hacia el espacio vitreo.

Estadio 4. Desprendimiento de retina subtotal. Se subdivide en 4A si la macula esta
aplicada y 4B si la macula esta desprendida.

Estadio 5. Desprendimiento de retina total.

Enfermedad ‘plus” es un término descriptivo que se refiere a la dilatacion y
tortuosidad de los vasos del polo posterior e indica que hay actividad. Puede
acompanfar a cualquier estadio de la retinopatia.

Retinopatia umbral se refiere a la existencia de 5 sectores horarios continuos o 8

acumulativos con un estadio 3 “plus” en la zona 1 o 2.

Localizacion

Zona 1. Es un circulo cuyo radio es 2 veces la distancia entre la papila y la fovea.
Zona 2. Comprende un cinturdn de retina desde el limite de la zona 1 hasta la ora
serrata nasal en el meridiano horizontal.

Zona 3. El espacio semilunar restante, por fuera de la zona 2.

Extension

Se describe la extension de la retinopatia en sectores horarios
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Fig. 2. Zones of the retina and clock hours.
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XVI.2 ANEXO I HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Censial
NOMBRE: NUMERO DE EXPEDIENTE:
Edad: Sexo:

Edad en la cual se realizo la revision oftalmoldgica:

Numero de revisiones oftalmoldgicas:

FACTORES DE RIESGO:
Semanas de gestacion al nacimiento:

Semanas de gestacion corregidas al momento de la revision:

Apgar:
Peso al nacimiento: Peso al momento de la revision:
Via de nacimiento: Producto Unico o mdltiple:

ANTECEDENTES PATOLOGICOS PREVIOS A LA REVISION OFTALMOLOGICA:

Dias de ventilacibn mecanica Concentracion de oxigeno
FASE |

FASE Il

FASE I

Transfusion previa a la revision oftalmolégica: NO Sl

NUmero de unidades:

Edad que contaba al momento de la transfusion:

Antecedentes infecciosos.
Sepsis previo a revision oftalmolégica: NO Sl

Agente identificado:
DIAGNOSTICO:
Retinopatia del prematuro:  NO Sl

Estadio:

TRATAMIENTO:
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XVI.3 ANEXO Ill Ficha de Retinopatia del Prematuro

RETINOPATIA DEL PREMATURO ficha:
HNoenbre : Procedenda:
Hip da : Sewa (F.M):
Fecha de Nacomierto: _ f / Peso de Hacimierto | Grs.)
Edud Gestacional (Semanas): Fono Cartacto
Fedwa:_ ¢ /4 Eamnt:[|
Edwd comregida {sem): 5. -
op ol s e o 2
Zoma IOIDH 0 0 i o ) B ) | |
/1A
\ / \
Ripa(123) — — s -
s X
PLUS (-1 OIS > wosese
Obsemracions
Disgnostico:
Conducta : Exmador:
Fotha: __ 14 Ramn K- |:|
Edvd comregida (sem): [ 2
oD 01 o o SO ol
Zona QO o | o (N 7 (I 4
)  Jb |
Bapa(l23) —— —— i 52 ’
NG - X
PLUS[4£); —i— rone o
Obsenracionus
Diggnostico:
Condacta : Eammador:
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