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PROLOGO

Esta monografia fue elaborada con el propésito de informar y recalcar la importancia de
reconocer los factores de riesgo relacionados con la retinopatia del prematuro (ROP), para
realizar un tamizaje oportuno y evitar secuelas a largo plazo, ya que es una de las causas
principales de ceguera infantil a nivel mundial, por lo que su seguimiento para un tratamiento
oportuno y su prevencion es de gran importancia para incidir en la prevalencia de esta patologia.
Ya que en nuestro pais se carecen de datos reales por lo que se desconoce la prevalencia real.
Sin embargo, se presenta una alta incidencia de ceguera a nivel nacional, siendo consecuente
de ROP.

Por dicha razén se titul6 a esta monografia como: “Factores de riesgo prenatales,
neonatales y manejo intrahospitalario relacionados con el desarrollo de retinopatia del
prematuro”. El estudio cuenta con un total de cinco capitulos que se desarrollan con base en la
revision de fuentes bibliograficas recientes y veridicas. En el primer capitulo se hablara sobre la
retinopatia del prematuro en términos generales y sobre todos aquellos factores de riesgo en la
etapa prenatal relacionados con el desarrollo de la retinopatia del prematuro. El segundo capitulo
trata sobre los factores de riesgo en la etapa neonatal relacionados con el desarrollo de
retinopatia del prematuro. El tercer capitulo trata de todos los factores de riesgo en el manejo
intrahospitalario relacionados con desarrollo de retinopatia del prematuro. El cuarto capitulo
tratara sobre todas las medidas preventivas que se pueden aplicar para evitar el desarrollo de la
progresion de retinopatia del prematuro, desde una prevencion primaria hasta una terciaria. En
el quinto capitulo y final se realiza un analisis sobre todos los factores de riesgo que estén
relacionados de una manera directa con el desarrollo de retinopatia del prematuro, asi como la
importancia de aplicar todas las medidas de prevencién con el objetivo de evitar la progresion de

la patologia a estadios irreversibles.

Dra. Ana Lucia Diez Recinos

Pediatra / Neonatdloga



INTRODUCCION
La retinopatia del prematuro (ROP, retinopathy of prematurity, por sus siglas en inglés)
es una enfermedad a nivel neovascular producto de la interrupcion del desarrollo neuronal y
vascular de la retina de prematuros de muy bajo peso al nacer (RNMBP) y prematuros, y se

considera responsable de mdltiples casos de ceguera infantil.

Esta patologia se presenta hasta en un 84% de los prematuros y esta directamente
relacionado con el peso al nacer (PAN) y edad gestacional (EG). Considerando que a nivel
mundial aproximadamente el 10% de los nacimientos son pretérminos, es una patologia
sumamente frecuente y es una de las principales causas de ceguera infantil en todo el mundo.
En América Latina es hasta 2.4 veces mayor la incidencia de ROP que progresa hasta la
ceguera/deficiencia visual severa en comparaciéon con paises industrializados, esto derivado a la
falta de un diagndstico y manejo con tratamiento oportuno, asi mismo en Guatemala se estima
que hasta el 16% de los prematuros tienen complicaciones severas oftalmoldgicas secundarias
aROP. 34

La fisiopatologia de ROP consiste en la produccion aumentada el Factor de Crecimiento
Endotelial Vascular (VEGF) lo que induce al crecimiento de vasos inmaduros a nivel retiniano
formando anastomosis arteriovenosas en los bordes entre la zona vascular y avascular de la
retina causando estadios menos avanzados de la enfermedad, por otra parte los niveles
sostenidos de VEGF puede llegar a causar vasodilatacion y tortuosidad en los vasos presentes
del polo posterior del ojo, dilatacién de vasos del iris y rubeosis responsables de los estadios mas
severos de ROP. La neovascularizacién extensa en la retina puede causar proliferacion

fibrovascular, rupturas y desprendimiento de la retina. *©

El aumento de esta patologia inicié entre los afos 70 a 90’ derivado del mismo aumento
de cuidados intensivos neonatales que mejoraba la sobrevida neonatal. Sin embargo, el aumento
de casos de ROP empezaron a tomar relevancia y se comenzé a estudiar la fisiopatologia y
causas de la enfermedad. Posteriormente se determinaron los factores de riesgo de la misma y
se demostré6 que ROP era altamente prevenible si se mejoraba la calidad de los cuidados

intensivos neonatales. ©

Actualmente se siguen estudiando los factores de riesgo de ROP y aunque ya se han
establecido que el monitoreo adecuado de oxigenoterapia, prematuridad y el bajo peso al nacer
son los factores mas influyentes en el desarrollo de ROP, multiples estudios han determinado

nuevos predisponentes que son bastante importantes que pueden ser identificados en distintas



etapas del desarrollo del paciente y asi ser tomadas en cuenta para determinar que nifios

necesitan un monitoreo oftalmoldgico constante para prevenir secuelas oftalmoldgicas severas. °

A partir de este contexto, se plantea la pregunta: ¢ Cuales son los factores de riesgo
prenatales, neonatales, y manejo intrahospitalario relacionados con el desarrollo de retinopatia
del prematuro? Para responder esta interrogante se presenta una monografia de compilacion con
fuentes actualizadas y confiables encontradas mediante descriptores en ciencias de la Salud
(DeCS) y encabezados de temas médicos (MeSH), relacionadas con los factores de riesgo de
ROP, entre ellos de articulos cientificos en linea, estudios, casos clinicos, tesis y fuentes

secundarias con una antigiedad menor a 5 anos.

De esta manera el objetivo es describir los factores de riesgo prenatales, neonatales y
manejo intrahospitalario relacionados con el desarrollo de retinopatia del prematuro. En el primer
capitulo se identifican los factores de riesgo mas importantes en periodo prenatal. El segundo
capitulo describe los factores de riesgo presentes durante la etapa neonatal. El tercer capitulo
expone los factores de riesgo asociados a las acciones intrahospitalarias, especialmente a los
cuidados en la unidad de cuidados intensivos. El cuarto capitulo expone las medidas preventivas
primarias, secundarias, terciarias y explica como el no conocerlas y aplicarlas conlleva a un riesgo
enorme para el desarrollo de secuelas oftalmoldgicas graves secundarias a ROP. Y finalmente
en el quinto capitulo se realizara un analisis sobre todos los factores de riesgo que estén

relacionados de una manera directa con el desarrollo de retinopatia del prematuro.

Se concluye que hay diversos factores de prenatales, el mas importante son los
embarazos en edades extremas de las madres, el cual influye de manera indirecta al aumentar
incidencia de partos prematuros, comorbilidades maternas especialmente la diabetes gestacional
y anemia, también afectan notablemente en la incidencia de ROP. Los factores de riesgo durante
el periodo neonatal son de los que mas influyen en el desarrollo de ROP, la prematurez y el bajo
peso al nacer son tan importantes que son de los criterios para realizar pruebas de tamizaje, las
comorbilidades neonatales como hiperglucemia neonatal, cardiopatias y sepsis también son

importantes.

Dentro de los factores de riesgo del manejo intrahospitalario encontramos que el uso
inadecuado de oxigenoterapia y mal control de niveles de saturacion de oxigeno es uno de los
principales factores de riesgo para el desarrollo de ROP, otros cuidados que se deben de tener
en las unidades de cuidados intensivos son brindar un aporte nutricional adecuado y el uso

moderado de medicina transfusional y catecolaminas en los pacientes prematuros. Finalmente,



se concluye que el personal de salud no tenga el conocimiento para practicar prevencion primaria,
secundaria y terciaria en casos de ROP es un riesgo de gran magnitud para el paciente a

desarrollar complicaciones oftalmoldgicas graves y ceguera.



OBJETIVOS
OBJETIVO GENERAL

e Describir los factores de riesgo prenatales, neonatales y manejo intrahospitalario

relacionados con el desarrollo de retinopatia del prematuro.

OBJETIVO ESPECIFICOS

1. Identificar cuales son los factores prenatales relacionados con el desarrollo de retinopatia
del prematuro.

2. Describir factores de riesgo neonatales vinculados con el desarrollo de retinopatia del
prematuro.

3. Exponer los factores de riesgo en el manejo intrahospitalario estan relacionadas con el
desarrollo de retinopatia del prematuro.

4. Conocer cuales son las medidas preventivas que se pueden aplicar para evitar el

desarrollo de retinopatia del prematuro.



METODOS Y TECNICAS
Se realiz6 una monografia de compilacion, con disefo descriptivo, para la cual se utilizé
para la recoleccion bibliografica los Descriptores en Ciencias de la Salud (DeCs) “retinopatia de
la prematuridad”, “factores de riesgo”, “recién nacido prematuro”, “terapia por inhalaciéon de
oxigeno” y encabezados de temas médicos (MeSH) de la Biblioteca Nacional de Medicina de

Estados Unidos con los términos “retinopathy of prematurity” “risk factors” “oxygen inhalation

therapy” “fibroplasia retrolental” “infant preterm”. Se utilizaron los operadores l6gicos “AND”,
“NOT” y “OR”. En los anexos 1, 2 y 3 se detallan las matrices de términos utilizados y tipos de

articulos empleados.

De acuerdo con los objetivos planteados se realizd una busqueda en los
metabuscadores sobre los diferentes factores de riesgo relacionados a retinopatia del prematuro.
Posteriormente a los articulos se les aplicaron filtros de busqueda avanzada para individualizar
la informacién de cada factor de riesgo y comparando uno respecto al otro. Se seleccionaron
aquellos cuya antigliledad no sobrepasara los 6 anos. Posteriormente se examind cada uno de
los articulos en el idioma espaniol, inglés y portugués, acortando la busqueda a 80 publicaciones.
Dichas publicaciones se utilizaron para formular ideas nuevas con la informacién recopilada y se

trascribieron para realizar la monografia.

Para realizar la busqueda respectiva de informacion se utilizé bases de datos, utilizando
como buscadores HINARI, LILACS e-Libro, y EBSCO. Otros buscadores que se utilizaron fueron
PubMed, Medline, SciELO, Elsevier, Cochrane y el motor de busqueda Google Académico. Se
elaborara una base de datos por medio del gestor bibliografico de Mendeley y las referencias se

citan segun las normas de Vancouver.

Los criterios de inclusion seran todas las fuentes de informacién ya mencionadas que se
encuentren en idioma inglés, espanol, o portugués, entre los anos 2,017 — 2,022 con disenos de
investigaciones descriptivas transversales, asi como analiticos observacionales longitudinales
enfocados en recién nacidos que presenten un cuadro retinopatia del prematuro diagnosticada
mediante screening. La razdn por la cual se analizaron unicamente con seis afnos de anterioridad
se debe al gran énfasis que se le ha dado a la patologia en los ultimos afos alrededor del mundo,

y a las constantes actualizaciones por parte de la Academia Internacional de Oftalmologia.

Vi



CAPITULO 1: FACTORES DE RIESGO PRENATALES RELACIONADOS

CON EL DESARROLLO DE RETINOPATIA DEL PREMATURO
SUMARIO

e Edad materna

e Embarazo multiple

e Género

e Predisposicién genética

e Comorbilidades maternas

La retinopatia del prematuro es una patologia que afecta la vasculatura retiniana de los recién
nacidos prematuros, dentro de los factores de riesgo prenatales relacionados con el desarrollo de
retinopatia del prematuro encontramos: la edad materna, embarazos multiples, genero, predisposicion
genética y comorbilidades maternas, por lo que a continuacién se expone tanto la definicion como su
caracterizacion en relacion al incremento de la incidencia en esta patologia, para posteriormente

profundizar en su analisis.

1.1 RETINOPATIA DEL PREMATURO

La retinopatia del prematuro (ROP, retinopathy of prematurity por sus siglas en inglés)
es una patologia que resulta de la interrupcién del desarrollo normal de la vasculatura retiniana
que afecta principalmente a los recién nacidos de muy bajo peso (RNMBP) y de corta edad
gestacional. 22 Anteriormente era conocida como fibroplasia retrolental (RLF), lamentablemente
era una patologia que se diagnosticaba en etapas avanzadas, donde se presentaba una fibrosis

extensa posterior al cristalino. "2

Actualmente ROP se define como el detenimiento del desarrollo tanto neuronal como
vascular de la retina del prematuro, de etiologia multifactorial. Esta patologia es el desenlace de
la produccion de anastomosis vasculares, neovasculares de los vasos de la retina y de en su
forma mas severa el desprendimiento de la retina, secundario a cambios isquémicos locales. * %
6 Por las graves secuelas que conlleva esta patologia fue causa importante de ceguera infantil,
hasta un 50% en Estados Unidos y parte de Europa Occidental en la década de los cincuenta por
el aumento de la supervivencia de los recién nacidos, conocida como la primera epidemia de
ROP, derivado a los avances en neonatologia y el uso de oxigeno suplementario. La segunda
epidemia se dio durante los afios setenta a noventa, derivado del aumento de la sobrevida
neonatal. Actualmente algunos paises de Latinoamérica y Europa con un indice de Desarrollo

Humano (IDH) moderado a bajo, su incidencia va al alza y se han referido a esta como la tercera



epidemia, incluso en la década de 1,990 ROP fue la causa principal de ceguera en nifios en

Latinoamérica. 357

Segun la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) se estimo6 segun el informe Vision
2020 que en todo el mundo en pacientes pediatricos existen entre 40 y 45 millones de pacientes
con ceguera y 135 millones con una vision baja, y el 80% de estos casos, la pérdida de vision se
pudo prevenir, la ROP es una de las causas principales. Actualmente es la tercera causa de
ceguera infantil en Estados Unidos. &8 La ROP afecta a nifios prematuros y de bajo peso en todo
el mundo, se estima que mundialmente hay 10% de nacimientos de forma prematura, de acuerdo
a la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) la ROP puede afectar hasta 34% de los
prematuros con menos de 1,500 gramos de peso al nacer y de ellos 6-27% requieren de
tratamiento. & ° Es de suma importancia recalcar que se ha determinado que la retinopatia del
prematuro grave no solo tiene riesgo de secuelas visuales, también se relaciona con graves

trastornos del neurodesarrollo. & 10

En nuestro pais los datos epidemioldgicos de ROP son escasos de acuerdo a diversas
revistas tanto nacionales como internacionales la incidencia es variable, entre 6.75% a 16% en
Hospitales de Guatemala de la red de salud publicos y entre 2.77% a 11.18% exclusivamente
para el Instituto Guatemalteco de Seguridad Social (IGSS). "' De acuerdo a la guia para la
atencion integral de la retinopatia del prematuro de parte del Ministerio de Salud Publica y
Asistencia Social (MSPAS) del ano 2,018 en nuestro pais alrededor de 6.75-16% de los
prematuros tamizados requirieron tratamiento. En el Hospital General San Juan de Dios
(HGSJDD) durante los anos 2008 y 2009 se reporté que el 24.3% de los pacientes cursan con
ROP de un total de 74 pacientes. * 2

En el afno 2010 se realizé un analisis de ROP en el IGSS donde se identificé una
prevalencia de 43% de este grupo un 13% requerian tratamiento, siendo 88 pacientes afectados.
Durante el periodo de 2012 a 2014 se realizd un estudid en el Hospital General de
Ginecoobstetricia y el Hospital General Juan José Arévalo Bermejo (ambos pertenecientes al
IGSS) de un total de 1,704 se evidencié un 11.18 y 2.77% de pacientes que ameritaban
tratamiento respectivamente. Incluso a nivel departamental en el Hospital Regional de Cuilapa de
43 pacientes se identific6 ROP en un 48.8% de pacientes, de los cuales 14% requerian
tratamiento especializado y en el Hospital Nacional de Chimaltenango de un total de 76 recién

nacidos se diagnosticé un 22.36% de pacientes. 41213

Actualmente, se han disefado programas de tamizaje a pacientes con factores
predisponentes para el padecimiento de ROP, con el objetivo de evitar un déficit visual severo o

ceguera. Se toman en cuenta tres determinantes importantes: edad gestacional, peso al nacer,
2



tratamiento con oxigenoterapia, sin embargo, existen otros factores de riesgo a tomar en cuenta.
4 El inicio de la deteccidn se basa principalmente en la historia natural de la enfermedad por lo
que los examenes de tamizaje se recomiendan realizar el primero entre la cuarta y sexta semana

postnatal en neonatos mayores de 24 semanas y menores a 32 semanas de gestacién. + 14

1.2FACTORES DE RIESGO PRENATAL
1.2.1 EDAD MATERNA

La edad materna se determiné como un factor indirecto para el desarrollo de ROP, se
identificaron las edades extremas, esto incluye mujeres en edad muy joven o edad muy
avanzadas, las cudles son un factor de riesgo. '° En los Ultimos tiempos se ha tenido la tendencia
que las mujeres deciden postergar su embarazo por diferentes causas. Segun la International
Federation of Gynecology (FIGO) la edad materna avanzada se define como toda mujer
embarazada = 35 afios. '° Del otro extremo, los embarazos juveniles se dan por inicio de una vida
sexual temprano, segun la OMS se define como una persona joven a toda aquella entre 12 a 19

afos. '°

Estas edades extremas conllevan a diferentes complicaciones, que generalmente se
dividen entre complicaciones maternas y complicaciones fetales. '> '® Se habla de un factor
indirecto, ya que dentro de las complicaciones fetales se encuentra la prematuridad y un bajo
peso al nacer, dos de las principales causas asociadas a ROP. '7: ' Un estudio realizado en El
Salvador, con base en los factores de riesgo relacionados con parto prematuro, se encontré que

hasta 30.5% correspondia a embarazadas que se encontraban entre < 19 afios y > 35 afios. '

1.2.2 EMBARAZO MULTIPLE

Se relaciona directamente con el aumento de parto prematuros, con recién nacidos de
muy bajo peso y morbilidades perinatales lo que pone en riesgo al recién nacido (RN) de
presentar ROP, segun el estudio CRYO-ROP se encontré de RN Unicos que tenian un porcentaje
menor de riesgo en comparaciéon de embarazos multiples, por embarazo multiples hablamos de:

embarazos gemelares, trillizos, cuatrillizos, quintillizos, etc. 10 1920

La principal complicacion de un embarazo multiple es la prematuridad, que a su vez se
relaciona con un mayor indice de ROP. Existen diversos estudios con relacion al tema dentro de
los diversos mecanismos fisiopatoldégicos como lo son: la sobredistensién uterina. De acuerdo al
protocolo de gestaciones multiples del Hospital Sant Joan de Déu, del centro de medicina fetal -
neonatal de Barcelona segun el tipo de gestacion se tiene un porcentaje de riesgo, mismo
presentados en la (Tabla No. 1.1), donde se observa que entre mayor es el numero de fetos,

mayor es el riesgo de parto prematuro. 2!



TABLA No. 1.1: RIESGO DE PARTO PREMATURO EN FUNCION AL NUMERO DE FETOS

GESTACION GEMELAR GESTACION TRIPLES
< 37 semanas: 50-60% < 35 semanas: 75%
< 34 semanas: 15-20% < 32 semanas: 25-50%

< 32 semanas: 10% <28 semanas 20-30%
< 28 semanas 5%

Fuente: Elaboracion propia con base a los datos proporcionados por el “Protocolo asistencia al embarazo
y parto de gestacion multiples, 2,021” del Hospital San Joan de Déu Centre de Medicina Fetal — Neonatal
de Barcelona. 2!

1.2.3 GENERO

Se ha observado un predominio en el género masculino, pero es minima, sin embargo,
hay que tomar en consideracién, segun estudio que se publico en la Gaceta de México en el 2012
se observd una proporcion de 1:1.1, la cual se vincula con mayor frecuencia a ROP grave. &8 1°
En relacion a la ROP grave en otro estudio retrospectivo, observacional, descriptivo, transversal
entre los anos 2,005-2,014 realizado en el Hospital de la Amistad Corea-México se encontré que
el género masculino habia una mayor incidencia de ROP en cualquiera de sus grados. Sin
embargo, en relacion a ROP grave fue mas frecuente hasta en un 13.2% siendo considerado uno

de los muiltiples factores de riesgo. 2

1.2.4 PREDISPOSICION GENETICA

Al ser una patologia multifactorial existen factores genéticos vinculados a esta patologia,
de acuerdo a estudios genéticos en gemelos se evidencia la influencia genética que podria
evidenciar la progresion de alguno de los casos de ROP a estadios mas graves, mientras otros
tienen una regresion espontanea. Existen diferentes genes que se han encontrado con el estudio
exhaustivo del tema, los cudles se relacionan con su fisiopatologia y son: Norrie Disease Protein
(NDP), Frizzled Family Receptors 4 (FZD4), Low Density Lipoprotein Receptor-Related Protein
(LRP5) mismos que interactian en el desarrollo de la vascularizacién de la retina, por lo que
variaciones en estos genes contribuyen a un crecimiento anormal y a su vez se relacionan con

formas mas severa de ROP. & 23

Otros estudios han podido identificar polimorfismos en el gen del VEGF y en el receptor
del Factor de Crecimiento Similar a la Insulina 1 (IGF-1) que se relacionan con el desarrollo de
ROP alterando los niveles de dicha molécula que afecta la vasculatura de la retina. También se
ha documentado la relacién con ROP con malformaciones congénitas, infecciones congénitas,

enfermedades metabolicas entre otras patologias. %



1.2.5 COMORBILIDADES MATERNAS

Dentro de los factores relacionados con un incremento de ROP derivado a un producto
pretérmino son las diferentes comorbilidades propias de la madre, dentro de ellas las infecciones
maternas por otras causas fisiopatoldgicas implicadas en parto pretérmino o alguna patologia de

base. %*
1.2.5.1 DIABETES GESTACIONAL

En los hijos de madres con diabetes tienen un indice mayor de distrés respiratorio, lo
que conlleva a mayor uso de oxigenoterapia. Esta a su vez se relaciona con mayores indices de
prematuridad. Se cree que la hiperglucemia se vincula con el desarrollo de ROP, esto porque
afecta el flujo sanguineo de la retina. En un estudio realizado en el Hospital Regional Lic. Adolfo
Lopez Mateos de México, se identificd como factor de riesgo en el grupo de ROP relacionado con

diabetes gestacional hasta en un 29.6%. 2> 26
1.2.5.2 ANEMIA MATERNA

Los recién nacidos de madres con anemia por deficiencia de hierro muestra una
hemoglobina marcadamente disminuida, asi mismo también el hematocrito, volumen corpuscular
medio, hierro sérico y niveles de ferritina, que se relaciona con mas probabilidad de desarrollar
ROP. En especifico la anemia ferropénica se observé un incremento en el desarrollo de ROP en

infantes prematuros nacidos. %2’
1.2.5.3 CORIOAMNIONITIS

Es importante considerar todo proceso infeccioso e inflamatorio incrementa el riesgo de
ROP de forma indirecta, la corioamnionitis es una patologia inflamatoria intrauterina, la mayoria
de fetos expuestos pueden desarrollar una respuesta inflamatoria sistémica, la cual puede ser
clinica o subclinica, teniendo efectos adversos sobre vasos retinianos en desarrollo, lo que lo

hace mas vulnerable. 2328

Esta relacion con ROP se fundamenta, ya que disminuye la presion arterial y provoca
variacién en la saturacion de oxigeno que conlleva a la alteracion en la perfusion retiniana e

incrementa la isquemia. 8 1°

Por lo tanto, existe una neovascularizaciéon anormal retiniana inducida por la hipoxia, se
ha evidenciado que VEGF recluta leucocitos, ademas, es un fendbmeno conocido que el estrés

oxidativo esta implicado. %

Estos mecanismos (tanto la activacién de leucocitos y como el estrés oxidativo) estan

involucrados en los diferentes procesos inflamatorios, por lo tanto, se cree que la inflamacion
5



puede jugar un rol importante en la patogénesis de la ROP. Mientras la inflamacién sistémica a
nivel materno libera leucocitos hacia el feto y, ademas, disminuye la secrecion de IGF-1. Los
bajos niveles de IGF-1 estan asociados con un mayor riesgo de ROP al provocar acumulo de
VEGF. %



CAPITULO 2: FACTORES DE RIESGO NEONATALES RELACIONADOS

CON EL DESARROLLO DE RETINOPATIA DEL PREMATURO
SUMARIO

e Prematuridad
e Estado nutricional

e Comorbilidades

Se sabe que dentro de los principales factores de riesgo para desarrollar retinopatia del prematuro
es la prematuridad y el estado nutricional al momento de nacer, razén por la cual es importante recalcar la
importancia de realizar un tamizaje oportuno. Pero existen otros factores como lo son las comorbilidades
como: hiperglicemia neonatal, conducto arterioso persistente, infecciones neonatales que pueden afectar
de manera directa o indirecta la incidencia de la misma. Por lo que la identificacion de estos factores de

riesgo en la etapa neonatal es de suma importancia, informacién que se presenta en este capitulo.

2.1 FACTORES DE RIESGO NEONATALES

El aumento de la oxigenacién transitoria no es suficiente, muchos otros factores influyen
en esta patologia, la baja edad gestacional y el bajo peso al nacer son los principales factores de
riesgo, ya que se relacionan con el grado de inmadurez del desarrollo del sistema nervioso central
y vascular de la retina al nacer. " ?° Existen diversos estudios clinicos donde vinculan tanto el
peso al nacer como la edad gestacional, de los mas importante que podemos mencionar son:
cryotherapy for retinopathy of prematurity (CRYO-ROP), light reduction in retinopathy of
prematurity (LIGHT-ROP), early treatment for retinopathy of prematurity (ETROP). De acuerdo al
estudio ETROP, la incidencia general de ROP alrededor del 47% de los casos presentan un peso

entre 1,000 a 1,251 gramos. %

211 PREMATURIDAD
La prematuridad es un problema frecuente en la perinatologia, el término de prematuro
se define segun la OMS como todo recién nacido menos de 37 semanas de gestacion, esta

misma se puede clasificar como:

» Prematuros moderados a tardios: Entre 32 a 37 semanas, representa alrededor del
84.3% de los prematuros.

» Muy prematuros: Entre 28 a 32 semanas de gestacion, representa aproximadamente
el 10.4% de los prematuros.

» Prematuros extremos: < 28 semanas de gestacion, misma que representa 5.2 a 5.3%

de los prematuros. 20



Existen diversas causas que predisponen a un parto pretérmino, como lo son embarazos
en los extremos de la vida, embarazos multiples, utilizacion de técnica de reproduccion asistida,
infecciones maternas, entre otros. ?° Se ha estimado que cada afio nacen en el mundo unos 15
millones de nifios antes de llegar a término, lo que equivale a un nifio prematuro por cada 10
nacimientos. Secundaria a esta misma prematuridad son susceptibles a diferentes tipos de

discapacidades, tales como ROP, entre otras. 303

La prematuridad es el factor condicional mas importante para el desarrollo de ROP, la
progresion ocurre en un numero relevante de prematuros y puede llevar hasta el impedimento
visual severo e incluso la ceguera, es mas frecuentes en todo recién nacido menor a 32 semanas
de gestacion, pero se sabe que, entre menor edad gestacional, mayor el riesgo de presentar
ROP. Por consiguiente, la prematuridad es el factor de riesgo predominante, algunos estudios
revelan que neonatos con edad gestacional de 25 semanas tienen 20 veces mayores
probabilidades de ROP grave que los neonatos con edad gestacional de 28 semanas. 88 10.27.32
Por lo que todo RN que cumplan las siguientes condiciones requieren realizar pesquisas por

oftalmologos:

» Todos los RN con peso al nacer menor o igual a 1700 gramos y una edad gestacional
menor o igual a 35 semanas.

» Si el RN es menor o igual a 30 semanas de edad gestacional se pesquisa en la
semana 31 de edad post-concepcional.

» Si el RN tiene mas de 30 semanas se pesquisa en la semana 35 de edad post-
concepcional.

» Se pesquisan los casos de riesgo entre 2 y 3 semanas de nacido y luego cada 2 0 3

semanas hasta el alta por oftalmologia. 3

Un estudio en Brasil recalca la importancia de la prematuridad en esta patologia, donde
se estudié a RN < 32 semanas de gestacion, a pesar de encontrar una disminucion conforme los
anos, sigue siendo un porcentaje sumamente alto, se evidencio un 42.4% en 2,015, un 42.2% en
2,016 y un 26.4% en el 2,017. 3 De acuerdo al estudio en McMaster Children’s Hospital, se
estudio la prevalencia de ROP en RN de diferentes semanas de gestacion, se concluyd e
identificé que hasta el 96% ROP en RN de <24 semanas de gestacion, un 83.4% en RN de 25-
26 semanas de gestacion, 61.9% en RN de 27-28 semanas de gestacion, 43.6% en RN de 29-

30 semanas de gestacién, 34.1% en RN de 31 semanas o mas. %/

2.1.2 ESTADO NUTRICIONAL
El bajo peso al nacer tiene un impacto morbimortalidad en todo lactante menor de 1 afio,

los RN de bajo peso se pueden dividir de diferentes formas una de ellas es por prematuridad y
8



neonatos con retardo de crecimiento intrauterino o malnutricién fetal. Actualmente segun la OMS,
la incidencia de bajo peso al nacer es un indicador para observar el progreso de un pais, tomando
en cuenta la meta de “Salud para todos”. % Por definicién todo RN de bajo peso al nacer es aquel
neonato que pesa <2,500 gramos. 3¢ Existen subgrupos de los RN de bajo peso al nacer, los que

se dividen en:

» Bajo peso al nacer: <2,500 gramos
» Muy bajo peso al nacer: <1,500 gramos

> Extremadamente bajo peso al nacer: <1,000 gramos ¥’

Derivado a los avances que se logran en el area de perinatologia, mejorando la
supervivencia de RN prematuros de muy bajo peso, se ha producido un incremento de ROP. 38
La prevalencia de ROP es inversamente proporcional al peso. Se ha identificado que el mejor
predictor de la vascularizacién retiniana anormal es el bajo peso al nacer, siendo el peso promedio
con una vascularizacion anormal 1,850 gramos, en comparacién de una vascularizacion normal

en RN de 2,320 gramos de peso. & 1038

Esto se ve reflejado en los nifios mas restringidos, los neonatos por debajo del percentil
3 de peso para la edad gestacional tenian 4 veces mas probabilidades de ROP grave que
aquellos entre los percentiles 25y 75.% '° De acuerdo a un estudio analitico retrospectivo de casos
y control en el Hospital Ilvan Portuondo, Cuba, en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatal se
identificé una incidencia de ROP en neonatos que se encontraban en muy bajo peso al nacer una

relacion de 15.6%. 3°

2.1.3 COMORSBILIDADES
2.1.3.1 HIPERGLICEMIA NEONATAL

La hiperglucemia es uno de los trastornos metabdlicos mas frecuentes en los neonatos,
se vincula con todo aquel RN de < 1,000 gramos con una incidencia de hasta el 45-80%. Por
definicion entendemos como hiperglucemia cuando los niveles de glucosa en sangre es > 125
mg/dl (150 mg/dl en plasma) en dos tomas consecutivas, hablamos de una hiperglucemia grave

cuando los valores superan los 360-400 mg/dl. 4°

Se ha evidenciado que la hiperglucemia en situaciones de hipoxia provoca el aumento
de produccion VEGF en las células de Muller de la retina. Se ha evidenciado que tanto la
hiperglucemia como el uso de insulina aumentan los casos de ROP severo. & '° En un estudio
realizado en el afo 2,011 publicado en la revista de perinatologia de california en un grupo de

372 bebés nacidos con una edad gestacional de al menos 30 semanas, se identificd que tanto la



hiperglucemia como el uso de insulina se asoci6 al aumento de las formas severas de ROP en
un 4-9%. #

2.1.3.2CONDUCTO ARTERIOSO PERSISTENTE

El conducto arterioso persistente es una de las cardiopatias mas conocidas, sumamente
frecuente en paises de Latinoamérica, por definicibn es una patologia donde hay una
comunicacion entre la arteria pulmonar con la aorta descendente. El PDA en RN prematuros es
el resultado de la inmadurez generalizada del muasculo liso y los mecanismos bioquimicos de
deteccién de oxigeno. En los RN esta relacionado con la edad gestacional y el peso del

nacimiento, se presenta hasta el 60% de los RN menos de 28 semanas de gestacion. 2 41.42

La relacion y repercusion de ROP, relacionados desde la perspectiva de la
hemodinamica, se genera disminucion del flujo sanguineo sistémico, esto a su vez lleva a una
hipoperfusién e isquemia en érganos vitales, por lo tanto, esta asociado a diferentes patologias
entre ellas la retinopatia del prematuro. *' Adicional a esto se encontré que, con base al
tratamiento la ligadura presenté mayor probabilidad de ROP en comparacién de un tratamiento

médico. #?
2.1.3.3INFECCIONES NEONATALES

Las infecciones neonatales, en especial de tipo micéticas son consideradas un factor de
riesgo. En caso de la bacteriemia neonatal tardia se relaciona con la ROP grave en especial en
RN de edad gestacional extremadamente baja. Relacionado con la sepsis es derivado de un
proceso inflamatorio generalizado, con repercusiones en la salud del RN la sepsis temprana esta
relacionado con ROP severo. Por lo tanto, es de suma importancia realizar un tamizaje ROP en

todo RN prematuro durante el primer episodio de sepsis de origen bacteriano o fungico. & 263

La principal etiopatogenia en relacion con las infecciones con el aumento de ROP es la
asociacién de la infeccion que provoca una inflamacion sistémica, que podria actua
sinérgicamente con la hiperoxia y provocar cambios en la vascularizacion retiniana ante el cambio

en relacion al oxigeno. & 26

10



CAPITULO 3: FACTORES DE RIESGO EN EL MANEJO
INTRAHOSPITALARIO RELACIONADOS CON EL DESARROLLO DE

RETINOPATIA DEL PREMATURO
SUMARIO

e Oxigenoterapia

e Aporte nutricional

e Transfusiones

e Catecolaminas

e Terapia con surfactante

e lluminacidn retiniana

Por lo general los recién nacidos prematuros requieren algun tipo de atencion intrahospitalaria,
siendo necesario su traslado a un servicio hospitalario para su manejo, con los avances en la neonatologia
el aumento de sobrevida de los recién nacidos prematuros conlleva a un aumento en los indices de ROP.
En el presente capitulo se hablara sobre los factores de riesgo que se ven involucrados de manera directa
o indirectamente en el aumento de incidencia de ROP, de los cudles la oxigenoterapia y el aporte nutricional
durante la estancia hospitalaria son las mas importantes y que mayor documentacién presentan, en
especial el uso de oxigeno complementario, siendo causante hasta de epidemias de ceguera a lo largo de
la historia. Pero se a evidenciado que el uso de catecolaminas, transfusiones, terapia con surfactante y la

iluminacioén retiniana se involucran en cierto punto con su incidencia.

1.1 FACTORES DE RIESGO EN EL MANEJO INTRAHOSPITALARIO

El manejo intrahospitalario en todo paciente ingresado es fundamental para la evolucion
de los pacientes, en esta patologia no es la excepcion. Existen diferentes factores que se han
relacionado con el incremento de neonatos con retinopatia del prematuro. La estancia dentro de
una institucién hospitalaria influye en el incremento de adquirir cualquier infeccién nosocomial y
conlleva a complicaciones en el paciente. Dentro de los factores de riesgo intrahospitalarios
mayormente estudiados en relacién al desarrollo de retinopatia del prematuro, la de mayor
repercusion y estudio es la oxigenoterapia y el aporte nutricional. Pero otros factores que influyen
de manera indirecta son las transfusiones, uso de catecolaminas, dias de ventilacion mecanica,
y algunas que han sido relacionadas de manera indirecta son el uso de surfactante y la

iluminacion retiniana. 38
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3.1.1 OXIGENOTERAPIA

El uso del oxigeno suplementario es uno de los principales temas en relacion ROP,
recordando que en los afios 50s se utilizaba sin ningun control, lo que aumenté la incidencia ROP

a tal punto de ser considerado como la primera gran epidemia ROP. 434445

Con el transcurso del tiempo, los avances en tecnologia y una mejor supervisién de la
oxigenoterapia la incidencia ROP disminuyd. *2 La oxigenoterapia se conoce como el aporte
artificial de oxigeno (O2) en el aire inspirado y por oxigenoterapia de alto flujo se le conoce al
soporte respiratorio que consiste en aplicar un flujo de aire, oxigeno humidificado y calentado por
arriba del flujo inspiratorio normal del paciente, la oxigenoterapia esta indicada en todo paciente

con una deficiencia en el aporte de oxigeno hacia los tejidos. 43 44 4%

Durante el transcurso del tiempo se realizaron diferentes ensayos clinicos con diferentes
resultados con la utilizacion del oxigeno suplementario, de los cudles podemos mencionar:
supplemental therapeutic oxygen for prethreshold retinopathy of prematurity (STOP-ROP), high
oxygen percentage in retinopathy of prematurity (HOPE-ROP). 32 La oxigenoterapia es de los

principales factores de riesgo junto con el bajo peso al nacer y prematuridad de esta patologia. 4

El oxigeno se describe como un medicamento, ya que se pueden obtener resultados
beneficiosos, pero también reacciones secundarias. ?° La retina durante su desarrollo se ve
afectada por los radicales libres del oxigeno suplementario, pero a su vez aumenta la presion
parcial de oxigeno (PaO3) lo que lleva a frenar la vascularizacién normal al disminuir la produccion
de factor de crecimiento endotelial vascular. Cuando se retira el oxigeno se produce una gran
activacion VEGF que da lugar a una angiogénesis patoldgica con un alto porcentaje de padecer
ROP. 6, 8, 46, 47

Por consiguiente, el factor de riesgo de la oxigenoterapia es el tiempo, la concentracion
de oxigeno recibida, asi como las variaciones de las misma, por tanto, la meta es evitar la
hiperoxia y la hipoxemia. Es de suma importancia que la administracion de oxigeno a los recién
nacidos segun sea la necesidad y comprender la importancia de conocer el esquema de
saturacion de O, optimo seguin sea cada caso. &8 2347 En el siguiente esquema se evidencia la

saturacién optima en los prematuros que se maneja en Estados Unidos y Europa. ® 8 (Tabla 3.1)
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Tabla No. 3.1: ESQUEMA DE SATURACION DE O, OPTIMA EN PREMATUROS ESQUEMA
INTERNACIONAL

ESQUEMA DE SATURACION OPTIMA EN PREMATUROS

EN PREMATUROS SATURACION ALARMA MINIMA DE ALARMA MAXIMA
DE: DESEADA SATURACION DE SATURACION
< <
<1,200 gramos 0 <32 86 2 92% 85% 93%
semanas
>1,200 gramos 0 >32 86 2 93% 85% 94%
semanas

Fuente: Elaboracion propia con base en la tesis “Retinopatia del prematuro, 2,020” de Morales L. para la
maestria de pediatria, de la Universidad de San Carlos de Guatemala. ©

Por consiguiente, la oxigenoterapia tanto estados de hiperoxia (saturaciones de 95 a
100% por tiempo prolongado) como de hipoxia (saturacion menor a 89%), asi como picos hipoxia-
hiperoxia son factores de riesgo, estos valores son a nivel nacional de acuerdo a la guia de
retinopatia de prematuro del MSPAS.* (Tabla 3.2)

TABLA NO. 3. 2: RECOMENDACION PARA LA OXIGENOTERAPIA EN PREMATUROS A
NIVEL NACIONAL

ESQUEMA DE SATURACION OPTIMA EN PREMATUROS EN GUATEMALA

. ALARMA DEL
EDAD SATURACION DE !
PESO AL NACER GESTACIONAL OXIGENO OXIMETRO DE
PULSO
Menor o igual a Menor o igual a 37 90-94% 89-95%
2,000 gramos semanas

Fuente: Elaboracién propia con base en la “Guia para la atencién integral de la retinopatia del prematuro”
de parte del MSPAS, 2,018. 4

3.1.2 APORTE NUTRICIONAL

El incremento de peso posnatal es un factor importante de reduccion del riesgo de ROP,
por lo que mantener una adecuada nutricion durante la estancia hospitalaria es de suma
importancia, tanto el aumento de la nutricion como la concentracion adecuadas de IGF-1 son
necesarias para el crecimiento postnatal. ?° Por el contrario se ha demostrado que la baja
ganancia ponderal se considera como factor de riesgo independiente para el inicio de ROP. ?° Es
importante mantener una adecuada alimentacién durante la estancia hospitalaria, se menciona

que la lactancia materna actiia como un factor protector de cualquier estadio de ROP, relacionado
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a la fuente nutricional rica en vitamina C, E, betacarotenos y propiedades antioxidantes mayores
que cualquier férmula disponible en el mercado. Sin mencionar las multiples propiedades
inmunomoduladoras como lo son IgA secretora, lactoferrina, lisozima y citoquinas, se tiene la

teoria que influyen en la inmunidad del infante y se relaciona a menor incidencia de ROP. %

Se ha identificado que la ganancia de peso posnatal en las primeras 4 semanas,
especificamente una ganancia >14 g/dia se ha identificado con la disminucion del riesgo de
presentar ROP severa. Sin embargo, esta variable depende de otros factores como la edad
gestacional, el peso al nacer, duracion de ventilacién mecanica y otras comorbilidades de RN. De
acuerdo a un estudio realizado en el Hospital San Cecilio de Granada, Espafia se identifico que
la reduccion del riesgo de presentar ROP candidata a tratamiento fue de hasta el 8.35% en el

caso de ganancias posnatales de 10 g/dia, y hasta del 12,76% en ganancias de 20 g/dia. 48
3.1.3 TRANSFUSIONES

La transfusién de hemoderivados, es uno de los procedimientos mas comunes en la
practica médica, sin embargo, en los pacientes pediatricos la tendencia actual es conservadora
secundaria a efectos adversos durante el procedimiento, la indicacion principal es mantener un
adecuado volumen intravascular. Los RN que requieren por lo general transfusiones son aquellos
con prematurez extrema y bajo peso al nacer. *° Dentro de las complicaciones secundarias al uso
de hemoderivados estan el aumento de retinopatia del prematuro en etapa 2 unilateral o bilateral,

3 o mayor, y mayor probabilidad de requerir tratamiento. 50 %'

Al momento de requerir una transfusion sanguinea reciben hemoglobina de adultos, esta
ultima se une al oxigeno con menos avidez que la hemoglobina fetal, lo que lleva la curva de
disociacién de oxigeno es desviada de manera que mas oxigeno es entregado, lo que deja a
ciertos tejidos el estado hiperoxicos, lo que podria aumentar el riesgo de ROP. Segun algunas
investigaciones se ha demostrado que si un RN recibe transfusion de paquete globular durante

las primeras 4 semanas de vida tiene hasta un 30% de probabilidad de desarrollar ROP. " 32
3.1.4 CATECOLAMINAS

Diversos estudios en animales sugieren que las catecolaminas tienen un papel
importante en la retinopatia y que puede ser uno de los factores de gravedad en la retinopatia del
prematuro. Ya que se evidencié que la dopamina enddégena es un importante inhibidor de la
angiogénesis, interviniendo en su crecimiento. Su mecanismo bloquea los efectos del Factor de
Crecimiento Endotelial Vascular (VEGF) y afecta los componentes celulares de la pared vascular

especificamente a los pericitos y células endoteliales. En el caso de la noradrenalina y adrenalina
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actuan sobre los receptores B-adrenérgicos, estimulan la expresion de VEGF y por consecuencia

promueve la angiogénesis de los vasos. °'
3.1.5 TERAPIA CON SURFACTANTE

En los RN prematuros son comunes las patologias respiratorias, como el sindrome de
distress respiratorio (SDR) por lo general reciben tratamiento con surfactante, lo cual mejora su
esperanza de vida. A pesar de mejorar la esperanza de vida, puede aumentar el riesgo ROP por
la sobrevida de RN de peso y edad gestacional bajo, sin embargo, es el factor de riesgo menos

significativo que se puede mencionar. 32 %
3.1.6 ILUMINACION RETINIANA

Aunque la iluminacién retiniana sea un factor de riesgo cuestionable, existen multiples
estudios que lo relacionan con la incidencia de ROP. Cuando se expone la retina a la luz puede
provocar liberacion de radicales libres que conlleva al dafio oxidativo, a su vez liberacion de
factores angiogénicos. Existen diferentes estudios al respecto, uno de los mas conocidos es el
LIGHT-ROP, donde se evidencio la relacion de la exposicion a la luz en la retina y desarrollo de
ROP. 8
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CAPITULO 4: MEDIDAS PREVENTIVAS QUE SE PUEDEN APLICAR
PARA EVITAR EL DESARROLLO Y PROGRESION DE RETINOPATIA

DEL PREMATURO
SUMARIO

e Prevencion primaria
e Prevencion secundaria

e Prevencion terciaria

La retinopatia del prematuro al ser una de las principales causas de ceguera infantil a nivel
mundial, llama la atencién que es una consecuencia prevenible, por lo que es de suma importancia abordar
el tema de la prevencidn, para evitar secuelas a larga plazo. La prevencion como tal no solo es prevenir la
aparicion de la enfermedad, sino también, la reduccién de factores de riesgo, detener su avance y atenuar
sus consecuencias una vez establecidas. En el presente capitulo se abarcara el tema incluyendo la
prevencion primaria, secundaria y terciaria en relacién a la retinopatia del prematuro y como atenuar las

consecuencias.

4.1 MEDIDAS PREVENTIVAS

Por medidas preventivas lo conocemos como toda accidbn que se orienta a la
erradicacion, eliminaciéon o minimizacion de una patologia o discapacidad en concreto. Segun la
Organizacién Mundial de la Salud el termino de prevencion de la enfermedad es toda “medida
destinada no solo a prevenir la aparicion de la enfermedad, como la reduccién de factores de
riesgo, sino también, detener su avance y atenuar sus consecuencias una vez establecidas”. Por
lo que es de suma importancia la promocion de la salud, el diagndstico y tratamiento oportuno.
La prevencion se divide en 3 niveles segun sea el caso. Hablando en caso especifico de la

retinopatia del prematuro podemos intervenir en cualquiera de estas tres fases. 5 (Figura 4.1)
4.1.1 PREVENCION PRIMARIA

Por prevencion primaria lo conocemos como toda accién destinada a prevenir la
enfermedad o problema de salud, mediante el control o vigilancia de los factores de riesgo. % La
prevencion primaria es la clave para reducir la incidencia de ROP, inicia desde los termino mas
generales como prevenir los embarazos en adolescentes, tener una atencion prenatal temprana
para el control de toda paciente embarazada, tratamiento adecuado de trabajo de parto
pretérmino, el uso de esteroides antenatales en caso de sospecha de un parto pretérmino y la
prevencion de infecciones en la gestante. 4 Posterior a eso se debe identificar a los recién nacidos

que cumplen con los factores de riesgo para desarrollar ROP. %
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La principal medida preventiva es el monitoreo constante de oxigenoterapia en el
neonato el cual debe mantenerse bajo limites que no sobrepasen la hiperoxigenacion ni lleguen
a un estado de hipoxemia, es decir oxigenacién dentro de rangos 89-94 % ya sea con canula
binasal o mientras se da reanimacion cardiopulmonar (RCP), evitar la intubacién o uso del

continuous positive airway pressure (CPAP) precozmente y barotraumas. ’

La intervencion nutricional es una medida preventiva importante para una menor
incidencia de ROP, estudios han comparado que los prematuros alimentados con lactancia
materna tienen hasta un 15% menos de probabilidad de desarrollar ROP en comparacién a los
que han sido nutridos en base a formulas o soluciones isotdnicas durante sus primeros dias de
vida. Esto a su vez hace esencial los cuidados canguro como media de cuidados de soporte. 3*
% La prevencion de bacteriemia, sepsis y control térmico entre 36.5 y 37.5 en los neonatos
prematuros que permanecen en unidad de cuidados intensivos que a su vez corren mayor riesgo
a infecciones, las medidas de higiene intrahospitalarias es clave para disminuir el riesgo a

necesidad de uso de oxigenoterapia y menor estancia intrahospitalaria. 5% %

ILUSTRACION 4.1: RESUMEN DE LAS PRINCIPALES MEDIDAS PREVENTIVAS DE ROP

Monitoreo de

oxigenoterapia
entre 89-94%

Cuidados
soporte:

Control de
método madre infecciones
canguro

Medidas
preventivas

ROP

Nutricion

adecuada
priorizando la
lactancia
materna
exclusiva

Control de
temperatura
entre 36.5 a

37.5

Fuente: Elaboracion propia con base en el texto de “Retinopathy of prematurity: it is time to take action,
2,019”, de la “Community Eye Health Journal”. 56

17



4.1.2 PREVENCION SECUNDARIA

La prevencion secundaria es toda accién dirigia a disminuir la prevalencia de una
patologia, reduciendo su evolucion y duracién. Va enfocado al diagnéstico precoz y tratamiento
oportuno con la finalidad de evitar secuelas a futuro. °® En el caso de ROP, la prevencion
secundaria tiene como objetivo la deteccion precoz a través de evaluacion oftalmologica en
pacientes que lo requieran y el tratamiento del mismo para evitar ceguera. Se deben filtrar los
neonatos que ameriten el examen a traves de los factores de riesgo. (Tabla 4.1) Para esto se
toman en cuenta tres determinantes importantes, para poder decidir a qué neonatos realizar la

evaluacion:

» Edad gestacional
» Peso al nacer

> Tratamiento con oxigenoterapia 4 14

TABLA NO. 4.1: CRITERIOS PARA REALIZAR PRUEBAS DE TAMIZAJE DE ROP EN
DIFERENTES PAISES

PAIS EDAD GESTACIONAL PESO AL NACIMIENTO
(SEMANAS) (GRAMOS)

EE. UU <31 <1,500
Canada <31 <1,250
Reina Unida <31 <1,250
Argentina <32 <1,500
Brasil <32 <1,500
Chile <32 <1,500
India <34 <1,750
Guatemala <37 <2,000

Fuente: Elaboracidn propia con base en la “Guia para la atencion integral de la retinopatia del prematuro,
2,018” de parte del “MSPAS”. 4

El inicio de la deteccion se basa principalmente en la historia natural de la enfermedad
por lo que los examenes de tamizaje, se recomiendan realizar el primero entre la cuarta y sexta
semana postnatal en neonatos mayores de 24 semanas y menores a 32 semanas de gestacion
debido a que este periodo de tiempo puede ser muy precoz para un neonato mayor de 24

semanas y muy tardio para uno de 32 semanas. %3 (Tabla 4.2)
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TABLA 4.2 EDAD POSTNATAL PARA REALIZAR PRUEBAS DE TAMIZAJES DE ROP

EDAD GESTACIONAL EDAD POSTNATAL EDAD POSTMENSTRUAL
(SEMANAS) (SEMANAS) (SEMANAS)
22 8 30
23 7 30
24 6 30
25 5 30
26 5 30
27 4 31
28 4 32
29 4 33
30 4 34
31 4 35
32 3 35
33 2 35
34 2 36

Fuente: Elaboracion propia con base en el texto “Actualizacion en deteccion y tratamiento, 2,020” 4

La prueba ocular que se le realiza al neonato consiste en un examen de fondo de ojo,
también conocido como screening, el cual consiste en provocar midriasis con ciclopentolato al
0.5% vy fenilefrina al 2,5% posteriormente se inicia el examen ocular, el cual se recomienda que
se realice en un lugar oscuro, a través de un oftalmoscopio binocular indirecto, usualmente con
lentes de 20 a 28 dioptrias. El principal objetivo del estudio es detectar la transicién de la fase | a
la fase Il y otras anomalias sugestivas de retinopatia del prematuro y asi clasificar para determinar

el seguimiento respectivo de cada paciente. 57 %8

La clasificacion de ROP se establece a partir de la localizacion de cual de las tres areas
vasculares concéntricas de la retina extendidas hacia la ora serrata que pueda estar afectada y
también a partir de la severidad en 5 etapas. Ambas etapas tienen en comun la Enfermedad Plus,
la cual corresponde al estadio mas grave y avanzado de la patologia donde se identifica

tortuosidad y dilatacién de los vasos retinianos. 3

La clasificacion segun las capas afectadas establece:

19



» Zona | que es la capa mas posterior de la vascularizacién retiniana desde el disco
Optico hasta la fovea central.

» Zona ll se distribuye desde el limite externo de la zona | hasta la ora serrata.

» Zona lll se determina como la media luna residual de la retina que se extiende mas

alla de la zona 1.4 *° (Fig. No. 4.2)

ILUSTRACION 4.2: ESQUEMA DE LAS TRES ZONAS DE LA RETINA AFECTADA

Fuente: Tomado del texto “International classification of retinopathy of prematurity, 2,021” de parte de
“Behalf American Academy of Ophthalmology” 60

La clasificacion de la ROP segun la severidad de la patologia se categoriza segun cinco

estadios:

» Estadio 1: esta etapa esta caracterizada por anormalidades a nivel de la linea
demarcatoria, esta estructura esta definida como la delgada linea de union entre la
retina vascular y avascular. Los hallazgos suelen estar relacionados con una
ramificacion anormal de los vasos que estan inmediatamente a esta linea. Aun no

cuenta con suficiente tortuosidad y dilatacién. 59 6°

» Estadio 2: las lesiones son evidentes a nivel de una cresta ubicada en la unién de la
retina vascular y avascular. En este estadio la cresta puede observarse con una
altura como color variante, ya que se puede ver de un color blanco a rosado y de

tamano pequeno, sin embargo, en esta etapa aun no se observa neovascularizacion.

59, 60
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» Estadio 3: al igual que en el estadio 2 se observan lesiones a nivel de la cresta en la
unién de retina vascular y avascular a diferencia que los hallazgos en esta etapa son
caracteristicos de proliferacién neovascular extraretiniana extendida desde la cresta
hacia el humor vitreo y se continta con la cara posterior de la cresta causando un

aspecto irregular a medida que la proliferacion se vuelve mas extensa. %% &

» Estadio 4: este estadio determina el desprendimiento parcial de la retina y se divide

en estadios 4Ay 4B

- Estadio 4 A: hay desprendimiento parcial de la retina extrafoveal.
- Estadio 4 B: desprendimiento parcial de la retina a nivel foveal. 5% ¢
> Estadio 5: etapa caracterizada por el desprendimiento total de la retina. % 6°

Cada estadio de la clasificacién puede o no estar acompanada de la enfermedad plus o

preplus, por lo que se clasifican de la siguiente manera.

» Enfermedad Plus: dilatacién y tortuosidad de los vasos retinianos.
» Enfermedad Preplus: dilatacion vascular en la retina, pero sin tortuosidad como para

clasificarla como enfermedad plus. ¢'

Después de clasificar ROP en el paciente se debe escoger el tratamiento mas adecuado
para el estadio donde se encuentre. De forma general se puede hablar de los diferentes
tratamientos existentes para ROP, esto dependera del estadio que se encuentre el paciente, los

cuales son:

» Fotocoagulacion con laser: es el tratamiento estandar, primera linea para ROP, se
realiza con la aplicacion laser para la ablacion de la retina avascular periférica, para
impedir la proliferacién de los neovasos anormales previo a que se produzca el
desprendimiento de la retina. Posterior al tratamiento del neonato debe aplicarse
antibioticos y esteroides tépicos, y vigilar los signos vitales en el hospital por 24 horas
para evitar las complicaciones que se vinculan con anestesia general y dolor post
operatorio. %2
Es importante reevaluar a los 7 dias y 15 dias después de la primera aplicacion,
mediante oftalmologia indirecta. Este es el tratamiento estandar en la etapa umbral,
es la primera eleccion al 100% de los nifios que requieren y toda ROP tipo 1 debe

ser tratada antes de las 72 horas. %762
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» Agente anti-VEGF (Bevacizumab): el uso de medicamentos inhibidores del VEGF
ha mostrado resultados alentadores en la etapa umbral, ya sea como monoterapia o
bien como coadyuvante a la fotocoagulacion laser. El uso de este farmaco anti-VEGF
inhibe la produccion de este mediador y bloquea la formacién de nuevos vasos
sanguineos. %3
El control post tratamiento con antiangiogénicos, se debe realizar a las 24 horas
posterior a su aplicacion, con seguimiento semanal hasta las 56 semanas de edad
corregida, posterior evaluacion cada 2 meses hasta cumplir 6 meses, y por ultimo

luego cada 6 meses hasta cumplir 7 afios. & 64

» Cirugia: en las etapas mas avanzadas de retinopatia, en un estadio 4 y 5, y en casos
muy seleccionados. El tratamiento a seguir es quirdrgico paliativo como la
vitrectomia, sin embargo, se han obtenido pobres resultados con un deterioro visual

severo. ™

» Bloqueadores Beta-adrenérgicos (Propanolol): se ha documentado el uso de
propanolol oral en ROP en etapas pre-umbrales y como método preventivo con
resultados alentadores. Inhibe el aumento de la expresion del VEGF con respuesta

neovascular, posterior a la exposicion de un ambiente hipoxico. 65 66

» Omega-3 y Omega-6: son acidos grasos esenciales que son utiles para el
crecimiento normal, de la vision y el desarrollo neurolégico. A su vez brindan
proteccion contra el estrés oxidativo e inflamacion y reducen la formacion de
prostaglandinas PGE2 que son esenciales para aumentar la invasion y la

angiogénesis estimuladas por VEGF. ¢’

7

Para determinar el tratamiento ideal la “American Academy of Ophthalmology
recomienda aplicar el estudio de “Early Treatment for Retinopathy of Prematurity (ETROP)”, el
cual involucra la clasificacién de riesgo. (Ver Tabla 4.3) De acuerdo con el estudio ETROP se
concluyo que el tratamiento temprano en pacientes con clasificacion tipo | o estadio preumbral
han obtenido mejores resultados estructurales y anatémicos que otros tratamientos
convencionales. Por lo que el tratamiento es sumamente aconsejable en el tipo | haciendo el
tratamiento temprano como una de las medidas preventivas mas importantes para evitar la

ceguera en el paciente. ¢ (Tabla 4.3)
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TABLA NO. 4.3: CLASIFICACION DE LA ROP SEGUN EL TRATAMIENTO TEMPRANO

ROP TIPO 1 ROP TIPO 2
Zona |, cualquier estadio con enfermedad plus Zona |, estadio 1 o 2 sin enfermedad plus
Zona |, estadio 3 sin enfermedad plus Zona ll, estadio 3, sin enfermedad plus

Zona ll, estadio 2 o 3 con enfermedad plus

Fuente: Elaboracién propia con base en el documento de “Retinopatia del prematuro” de la revista “Médica
Sinergia, 2,019". 27

El seguimiento en pacientes con factores de riesgo de ROP es una parte esencial de la
prevencion, si el neonato no desarrolla ROP se debe de realizar seguimiento anualmente hasta
los 4 afios de forma obligatoria y seguimiento posterior individualizando los casos, en caso de los
neonatos con ROP tipo 1y 2 se debe evaluar cada 3 meses hasta el afio, posteriormente cada 6

meses hasta los 4 afios y anualmente hasta los 18 afios.

En la mayoria de casos de los pacientes con ROP resuelven espontaneamente, se
estima que hasta el 70% de neonatos con riesgo de evolucidon conducen a una resolucion o
regresién espontanea, sin consecuencias o alteraciones visuales. La regresion es un proceso de
involucién o de modificacion de una fase vasoproliferativa a una fase fibrética. El tiempo de
regresion difiere dependiendo de la zona ocular afectada, el estadio y antecedentes de anemia o

hemorragia retiniana. & 7°
4.1.3 PREVENCION TERCIARIA

Dentro de la prevenciéon terciaria estan todas las intervenciones relativas con la
recuperacion integral de la salud, esto quiere decir, cuando la patologia ya esta presente
mediante un método diagnéstico, se realiza un diagnéstico correcto y tratamiento, se realiza una
rehabilitacion fisica, psicoldgica y social en caso de que las consecuencias sean mayores. > La
prevencion terciaria consiste en la rehabilitacion de los nifios que cursen con secuelas de miopia
0 ceguera, que requieran un seguimiento en clinicas de baja visidn para realizar una rehabilitacion
del paciente con la finalidad de facilitar su insercion social y asi mejorar su calidad de vida. Se
debe de trabajar en conjunto con medicina fisica y rehabilitacion en nifios que progresan

a incapacidad visual. "'

Es importante clasificar el grado para categorizar la deficiencia visual que posee el nifio

(Tabla 4.4) para poder personalizar el seguimiento de cada paciente. 273
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TABLA NO. 4.4 CLASIFICACION DE BAJA VISION

c"?;';:gﬁ;ﬂg’: BE AGUDEZA VISUAL AGUDEZA VISUAL HABILIDADES
MENOR A IGUAL O MAYOR A FUNCIONALES
VISUAL
Leve 20/60 20170 Percepcién de objetos
Moderada 20/80 20/160 pequefios y simbolos
Severa 20/200 20/400 Distincion de tamafios
identificar detalles o
Profunda 20/500 20/1,000 colores
Muy profundo 20/1,250 Percepcion de luz Percgpclnon de
movimientos

Fuente: Elaboracion propia con base en el documento “Baja vision y entorno escolar, 2020” y “Evaluacién
oftalmolégica en nifios derivados a un proyecto de rehabilitacion en baja vision de un organismo de apoyo
social, 2,019” 72.73

Los métodos de estimulacion visual en nifios que desarrollaron cierto grado de
disminucion de agudeza visual se implementan segun la edad y las habilidades visuales que se

desarrollen en cada etapa. (Tabla 4.5)

TABLA NO. 4.5: HABILIDADES VISUALES QUE SE DESARROLLAN EN LOS PRIMEROS
ANOS DE VIDA

EDAD (ANOS) HABILIDADES FISIOLOGICAS A DESARROLLAR

Fijacién y seguimiento con la mirada

Funciones opticas, control Campo visual de 180°
Oa1 de musculos intrinsecos y _
extrinsecos del ojo Acomodacion a 20 cm

Memoria visual

Identificar forma, tamafio y distancia de
objetos.

Acomodacion con objetos en movimiento o que

Funciones optico D
le llamen la atencion.

perspectivas coordinacion

visomotoras, percepcion Coordinacion ojo-mano para poder coger
espacial objetos.

1a6

Reconocimiento de expresiones y objetos
cotidianos.
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Desarrollo monocular, Habilidades reflejas

2ab binocular, convergencia y
reflejos Capacidad de lectura

Fuente: Elaboracion propia con base en el documento “Optometria pediatrica, 2,017” 74

La estimulacién visual en nifos consiste en actividades con juguetes con luz y diversidad
de colores como linternas, caleidoscopios, videos para el desarrollo de la motilidad ocular,
juguetes encajables para la coordinacion visomotora e instrumentos musicales y con texturas
para la estimulacién de percepcion de objetos. Ademas de las actividades de estimulacién visual
también existen diversos tipos de anteojos, lentes prismaticos, microscopios de mano o de

soporte y telemicroscopios que favorecen a la mejora de la vision proxima. 774

Se estima que el 80.6% de los nifos sometidos a programas de estimulacion visual
logran desarrollar una agudeza visual que permite llevar una vida independiente e incorporarse a
la sociedad, esto hace tan importante la prevencion terciara para brindar una mejor calidad de

vida en pacientes con grados avanzados de ROP y ceguera. 3
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CAPITULO 5: ANALISIS

La retinopatia del prematuro (ROP) es la alteracion neuronal y vascular de la retina que
se presenta en los recién nacidos de prematuros y de muy bajo peso al nacer, que previamente
se conocio como fibroplasia retrolental por la presencia se fibrosis extensa posterior al cristalino,
pero con el transcurso de los afos se modifico la definicion, ya que se presenta un detenimiento
tanto neural como vascular de la retina en este grupo de RN. Histéricamente esta patologia ha
sido responsable de diferentes epidemias de ceguera con el paso de los anos, siendo una de las
causantes principales de ceguera infantil, logrando cifras impresionantes de hasta el 50% en
Estados Unidos y parte de Europa Occidental, lo que nos indica que fue una patologia que afecto
a nivel mundial, colocandola actualmente como la tercera causa de ceguera infantil en Estados

Unidos. Lo que llama la atencién que es una patologia que en su mayor parte es prevenible. >

57

Al ser una patologia prevenible es de suma importancias identificar todo RN que tenga
un riesgo de desarrollar esta patologia. Ya que después de afios de estudios se ha determinado
que ROP es de etiologia multifactorial y sus factores de riesgo pueden estar presentes en
diferentes etapas de desarrollo, desde el periodo del prenatal hasta después del nacimiento,
incluyendo el manejo intrahospitalario del neonato, algo que puede ser crucial en esta patologia.
Ya que con los avances en la neonatologia ha incrementado la sobrevida de los RN prematuros
y de bajo peso al nacer, sin embargo, esto ha provocado el incremento en la incidencia de esta
patologia. Estos factores de riesgo pueden ser categorizados de diferentes maneras, segun el
tiempo de aparicién, la magnitud o si afecta de manera directa o indirecta, que pueden modificar

el curso de esta patologia. *

Siendo una patologia de caracter multifactorial es de suma importancias identificar todos
aquellos factores de riesgo para realizar un tamizaje oportuno, asi como la aplicaciéon de medidas
preventivas o en su defecto realizar un tratamiento oportuno en los neonatos que lo ameriten para
evitar asi su progresion, evitando complicaciones tanto visuales como trastornos del
neurodesarrollo, con la finalidad de incidir en la prevalencia de ceguera y brindar una mejor

calidad de vida. 245

A pesar que en nuestro pais los datos epidemiolégicos de ROP son escasos, los pocos
datos encontrados en diversas publicaciones son llamativos, ya que a pesar de que existe un
subregistro la incidencia es alta en nuestro pais. Lo que sugiere que paises en vias de desarrollo
como el nuestro requieren un mejor control y seguimiento de los tamizajes realizados, ya que

existe un alto riesgo de no diagnosticar esta patologia a tiempo. 4 & 1. 12,13
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Diversas circunstancias maternas son factores que pueden predisponer de forma directa
o indirectamente a la ROP. Realizando un analisis mas profundo determinamos que la mayoria
se relaciona con partos pretérminos, que a su vez se vincula principalmente con el desarrollo de
retinopatia del prematuro. De los factores de riesgo prenatales a considerar que tienen mayor
repercusion son: La edad materna en sus extremos de la vida, con esto nos referimos a toda
embarazada de menor a 19 afos y mayor a 35 afos, las cuales tienen riesgo de hasta el 30.5%
de presentar RN prematuros menores de 37 semanas, aumentando de forma indirecta el

desarrollo de la enfermedad. * 132275

Con respecto a los embarazos multiples, mientras mayor sea el numero de fetos
(gemelos, trillizos, cuatrillizos, quintillizos, etc.), mayor sera la incidencia de partos prematuros.
El género, a pesar que se observé una mayor incidencia en varones, la misma fue minima, sin
embargo, se vincula hasta con un 13.2% de ROP grave, en comparacion al sexo femenino. Otras
comorbilidades maternas como la diabetes gestacional, anemia y corioamnionitis, son
enfermedades que por su fisiopatologia aumenta el riesgo a parto prematuro que a su vez

predispone al desarrollo ROP. 3 1322.75

Existen también factores que no pueden ser modificados que aumentan el riesgo de
ROP, nos referimos a todas aquellas alteraciones genéticas, de las cuales se relacionan con
mayor frecuencia a los estadios mas graves. De las mas estudiadas con el transcurso del tiempo
son las relacionadas con Norrie Disease Protein (NDP), Frizzled Family Receptors 4 (FZD4), Low
Density Lipoprotein Receptor-Related Protein (LRP5), ademas de algunos polimorfismos en
diferentes genes como el VEGF vy el receptor del gen IGF-1, que aumentan el riesgo de ROP o
influye en la gravedad de la patologia, modificando la vasculatura de la retina, ademas de
malformaciones congénitas, infecciones congénitas y otras patologias que aumentan el riesgo
ROP 27,47

Ya que la hiperoxemia transitoria por si sola no es suficiente para predecir el curso de
RN, los factores de riesgo neonatales tales como la edad gestacional y el bajo peso al nacer
complementan a los principales factores de riesgo para padecer ROP, la edad gestacional entre
22 a 28 semanas tiene una prevalencia de has el 56% a desarrollar ROP y un 12% a desarrollar
ROP severo. Neonatos con bajo o muy bajo peso al nacer (<1500g), es otro factor de riesgo
importante que aumenta el riesgo a ROP en aproximadamente 33.3% de los neonatos. Con los
datos presentados en capitulos anteriores se pueden afirmar que en conjunto con la
oxigenoterapia son los principales factores de riesgo ROP, ademas que entre menor sea el estado
y la edad gestacional y el peso al nacer, mayor sera la probabilidad de desarrollar ROP, por lo

que se requiere realizar un tamizaje y control mas estricto en estos neonatos. & 7677
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También hay comorbilidades durante el periodo neonatal que son trascendentes, para
aumentar el riesgo de forma notable, periodos de hiperglucemia y el uso de insulina puede
aumentar el riesgo a ROP hasta en un 9%. Cardiopatias como ductus arterioso persistente
aumenta el riesgo de forma indirecta al desarrollo de ROP al incrementar el uso de oxigenoterapia
un 91.7%. Sepsis en neonatos aumenta el riesgo de ROP hasta 56.3% y ROP severa hasta en
81 .8%. 40, 70,78

Muchas de las actuaciones que se realizan durante la estancia hospitalaria del recién
nacido son factores de riesgo de gran magnitud en la prevalencia de ROP, no solo para el
desarrollo de la misma, sino también para evitar su progresion a estadios mas graves e incluso
incidir en la prevalencia del mismo. El uso de oxigenoterapia es el principal factor de riesgo en
relacién al manejo intrahospitalario, siendo el desencadenante elemental en las epidemias de
ceguera que han surgido a lo largo de la historia y alrededor del mundo, ya que desde su
implementacién en la neonatologia esta ha obtenido tanto beneficios como repercusiones no solo

especificamente en ROP. 4 43.7°

Sin embargo, con el paso del tiempo el uso de oxigenoterapia ha sido mas conservador,
y se han creado diferentes lineamientos para evitar una hiperoxemia. Ya que la vasculatura
responde a los cambios de oxigenacion, esta puede ser influida también por la hipoxemia. Por lo
tanto, una oxigenoterapia que provea una saturacion en rangos <89% y >94% es uno de los
principales y mas importantes factores en el desarrollo de ROP, se ha estimado que el uso
inadecuado del oxigeno suplementario aumenta la prevalencia de ROP hasta en 92%. Es
importante considerar las recomendaciones para la oxigenoterapia en prematuros para mantener
una saturacion de oxigeno optima, misma que varia segun la referencia y ubicacion geografica,
en nuestro pais la saturacion optima en prematuros es de 90-94%, por lo que el valor de alarma

para la actuacién médica es de 89-95%. 44379

El aporte nutricional es fundamental durante la instancia hospitalaria de todo paciente
prematuro, siendo otro pilar para el desarrollo de ROP, por lo que mantener una nutricién
adecuada es fundamental, dando prioridad a la lactancia materna antes de la implementacién de
formula por los multiples beneficios que esta tiene no solo directamente sobre esta patologia si
no por los diversos componentes de la lactancia materna, y llevar un control sobre la ganancia
por dia de los neonatos, siendo optimo tener una ganancia >14 g/dia, siendo fundamental en el

apoyo en todo momento de una nutricionista pediatrica. 2> 2% 48
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Oftras acciones intrahospitalarias relevantes son el uso de terapia transfusional que
aumenta el desarrollo de ROP 30%, por otro lado, el uso de catecolaminas, terapia con
surfactante son factores que aun se estan estudiando y aumentado su importancia ha aumentado
como posibles factores de riesgo en los ultimos anos. Con respecto a la iluminacién retiniana se
a documentado en algunas referencias como factor de riesgo, sin embargo, la misma a perdido
peso al no encontrar un incremento significativo en el mismo, a pesar que existen estudios como
el LIGHT-ROP, que lo fundamentaba con la exposicion de la retina a la luz que podia iniciar la

liberacion de radicales libres que podia llevar a un dafo oxidativo y activar factores angiogénicos.

5,29

La prevencion primaria, la cual consiste en identificar a los nifios con factores de riesgo
para el desarrollo de ROP y un monitoreo de oximetria, nutricibn e higiene adecuada es la
principal medida para evitar ROP, y el no ponerla en practica conlleva a uno de los factores de
riesgo mas importantes. Antes de los afios 90' ROP era el causante del 50% de los casos de
ceguera infantil, posteriormente cuando se inicié un aumento de cuidados en la unidad de cuidado

intensivos neonatales el porcentaje de ceguera infantil a causa de ROP disminuy¢ al 5-15%. 5 ¢

La prevencion secundaria que consta de los controles, pruebas de tamizaje pertinentes
en los pacientes que lo ameriten e inicio del tratamiento mas adecuado a tiempo, es importante
debido a que no siempre se puede evitar la prematurez, bajo peso al nacer y/o uso de
oxigenoterapia. Sin embargo, el tratamiento laser y con VEGF disminuyen la reincidencia de ROP
en un 21.9% y 21.4% respectivamente, por lo que él no ejercer estas medidas es un riesgo para

el desarrollo de ROP a estadios severos o ceguera. &

No ejercer prevencion terciaria también es un factor de riesgo a ceguera en pacientes
que iniciaron el desarrollo de ROP sin regresion o fallo terapéutico, la prevencion terciaria consiste
en actividades de estimulacion visual y se estima que el 80.6% de los pacientes que reciben

terapia visual logran desarrollar una agudeza visual que les permita reincorporarse a la sociedad.
73

En conclusién, podemos deducir que esta patologia es multifactorial, donde hay factores
de riesgo directos como lo son la prematurez, bajo peso al nacer, oxigenoterapia, aporte
nutricional inadecuado e indirectos como todos aquellos que producen un parto pretérmino como
las comorbilidades maternas, ademas de factores como edad materna o embarazos multiples,
algunos independientes son los factores genéticos y todas aquellas actuaciones que puedan

aumentar la sobrevida del neonato prematuro, aumentan la incidencia de ROP.
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Es importante que todos estos neonatos se le realicen tamizajes de acuerdo a
estandares internaciones, para lograr una captacion oportuna y llevar un seguimiento del caso y
de esa manera evitar repercusiones a largo plazo, ya que a pesar de ser una de las principales
causas de ceguera infantil en el mundo, esta puede ser prevenible, por lo que es responsabilidad

de cada personal en salud incidir en la prevalencia de esta patologia.
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CONCLUSIONES

Dentro de la literatura revisada los factores prenatales que se vinculan con mayor
frecuencia a partos pretérminos y de manera indirecta aumenta la incidencia de ROP son: la edad
materna, tanto avanzada como temprana, siendo responsable hasta del 30.9% de los mismos y
embarazos multiples, que depende el niumero de fetos el incremento de partos pretérminos.
Ademas, las comorbilidades maternas entre ellas la diabetes gestacional, anemia vy
corioamnionitis que incrementan la incidencia de ROP hasta en un 29,6%. El género del paciente
no influye en la aparicion de ROP, sin embargo, se estima que el paciente masculino es 13.2%
mas probable a desarrollar ROP grave, por lo que se deben realizar estudios en donde se logre

determinar la incidencia en cuento a género de los pacientes que cursan con ROP.

Dentro de los factores de riesgo neonatales el mas importante identificado en la literatura
revisada es la prematuridad, entre menor edad gestacional tenga el neonato, mayor sera la
probabilidad de desarrollar esta patologia, su seguimiento es lo mas importante en la vida
postnatal. El estado nutricional también es un predisponente de gran magnitud, que se encuentra
fundamentado en las diferentes referencias, estimando que el recién nacido con muy bajo peso
al nacer tiene 15.6% mas probabilidad a desarrollar ROP. Ademas, se documentan otros factores
como lo son las comorbilidades presentadas en este periodo de vida, que son de gran influencia
como, por ejemplo: la hiperglicemia neonatal, cardiopatias y sepsis, por lo que la alteracién en la
oxigenacion transitoria por si sola no es suficiente para desarrollar ROP. Aunque la mayoria de
datos presentados son de estudios en otros paises, es necesario realizar estudios actualizados
en Latinoamérica para determinar a profundidad los factores que intervienen directamente en
ROP.

Los factores de riesgo de mayor importancia, derivado a los avances en la neonatologia
es relacionado al manejo intrahospitalario, ya que el principal desencadenante de ROP es la
oxigenoterapia, lo que resulta en la alteracion en el desarrollo de la retina, derivado al uso
inadecuado de esta terapia, siendo responsable de diferentes epidemias a lo largo de la historia.
Una adecuada ganancia ponderal reduce el riesgo a ROP en un 8,35%. Ademas, el uso de terapia
transfusional, catecolaminas, iluminacion retiniana y terapia con surfactante, aunque son de gran
ayuda, también aumentan la incidencia de ROP de una manera indirecta. Por lo que se debe
valorar independientemente cada caso para tener un adecuado manejo, ya que el aumento de
supervivencia neonatal incrementa el riesgo en los recién nacidos de desarrollar retinopatia del
prematuro. Es importante estandarizar a nivel nacional los valores 6ptimos de saturacion, a la
hora de valorar oxigenoterapia en estandares nacionales y no basarse en protocolos de otros

paises.
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Se evidencio en la literatura que la prevencion primaria es el pilar mas importante para
incidir en la prevalencia de esta patologia y evitar su progresion a estadios mas avanzados, esta
consiste en la prevencion de todo parto pretérmino, llevar control prenatal y monitorizar el uso
adecuado de la oxigenoterapia. La prevencién secundaria consiste en identificar a los pacientes
que ameriten seguimiento oftalmoldgico y la frecuencia del mismo, asi como iniciar con el
tratamiento oportuno y evitar la progresién de ROP. La prevencion terciaria consiste en terapia
visual en pacientes con desarrollo de deficiencia visual, entre mas temprana la estimulacién
visual, menor sera la incidencia de ROP. El conocer y practicar los niveles de prevencion implica
uno de los factores de riesgo mas importantes en los pacientes para prevenir complicaciones a

largo plazo, principalmente la ceguera infantil.
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RECOMENDACIONES
Se recomienda fortalecer los programas de salud reproductiva y facilitar el acceso a
educaciéon y métodos de planificacion familiar para evitar los embarazos en adolescentes y en
edades avanzadas. También promover los controles prenatales en mujeres embarazadas, y
mejorar de manera mas estricta la vigilancia en caso de detectar factores de riesgo de

prematuridad.

Se sugiere la realizacion de revisiones y actualizaciones de los datos a nivel nacional de
casos de ROP para determinar la realidad en nuestro pais y asi poder evaluar en que aspectos
se puede mejorar en el sistema de salud para disminuir la incidencia de ROP y brindar una mejor

calidad de vida.

Ademas, se recomienda reconocer las indicaciones de inicio de una oxigenoterapia
temprana, implementarla con base en los esquemas de saturacién éptima en prematuros en
nuestro pais y tener un estandar a nivel nacional. También se les recomienda capacitarse para
identificar, realizar el tamizaje oportuno y seguimiento estricto de los neonatos con factores de
riesgo de ROP, ademas de tener el conocimiento de la importancia de la prevencion primaria,
secundaria y terciaria para brindar un mejor plan educacional y hacer conciencia a los padres de
los pacientes. Para lo cual se deben llevar un registro continuo y posteriormente poder tener datos

para la realizaciéon de estudios cientificos sobre ROP.

Principalmente se exhorta a todo el personal sanitario de realizar una correcta evaluacion
y ejecucion de tamizaje segun lo amerite a todo recién nacidos prematuro, principalmente si se
identifican factores de riesgo para desarrollar ROP, ya que la prevencion primaria es el pilar mas
importante para incidir en la prevalencia de esta patologia y evitar su progresion a estadios mas
avanzados. Ademas de darle un seguimiento oftalmoldgico apropiado segun las guias
internacionales, asi como un tratamiento precoz y en su defecto una rehabilitacion temprana en

terapia visual, con la finalidad de incidir en los indices de ceguera infantil.
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ANEXO NO.

1:

ANEXOS

FACTORES DE RIESGO DE RETINOPATIA DEL PREMATURO.

DESCRIPTORES PARA LA BUSQUEDA E INFORMACION SOBRE

DeCS MeSH Calificadores Con.c eptos Operadores légicos
relacionados
” Retinopatia | "Retinopathy of | Retinopatia de | “Fibroplasia e AND
de la Prematurity” la

prematuridad

”

“Factores de
riesgo”
“Recién
nacido
prematuro”

“Terapia por
Inhalacion de
Oxigeno”

“Risk factors”

“Oxygen
Inhalation
Therapy”

“fibroplasia”
“retrolental”
“infant Preterm”

“infant,
premature”

prematuridad,
factores de
riesgo

retrolenticular”

“Retinopatia de la
prematurez”

“Retinopatia del
Prematuro”

“Retinopatia de la
prematuridad” AND
“factores de riesgo”

“Terapia por Inhalacion
de Oxigeno” AND”
Retinopatia de la
prematuridad”

“Risk factors” AND
"Retinopathy of
Prematurity”

“Oxygen Inhalation
Therapy” AND
"Retinopathy of
Prematurity”

NOT

“retinopathy of
prematurity” NOT
diabetic”

“retinopathy of
prematurity” NOT
“hypertensive”

OR

“retinopathy of
prematurity OR
“retrolental fibroplasias”

“retinopathy of
prematurity” OR
“prematurity retinopathy”

Fuente: Elaboracion propia
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ANEXO NO. 2:

MATRIZ CONSOLIDATIVA DE BUSCADORES Y DESCRIPTORES

Términos y operadores l6gicos

Buscadores Espafiol (DeCS) Inglés (MeSH)
“Retinopatia de la prematuridad” “Retinopathy of prematurity”
HINARI “Retinopatia de la prematuridad” AND | “Risk factors” AND “"Retinopathy of
“factores de riesgo” prematurity”
“Retinopatia de la prematuridad” “Retinopathy of prematurity”
LICAS “Retinopatia de la prematuridad” AND | “Risk factors” AND “Retinopathy of
“factores de riesgo” prematurity”
“Retinopatia de la prematuridad” “Retinopathy of prematurity”
EBSCO “Retinopatia de la prematuridad” AND | “Risk factors” AND “Retinopathy of

“factores de riesgo”

prematurity”

“Recién Nacido Prematuro”

“Infant preterm”

“Retinopatia de la prematuridad”

“Retinopathy of prematurity”

“Retinopatia de la prematuridad” AND
“factores de riesgo”

“Risk factors” AND “"Retinopathy of
prematurity”

“Terapia por Inhalacién de Oxigeno”
AND” Retinopatia de la prematuridad”

“Oxygen inhalation therapy” AND
"Retinopathy of prematurity”

“Retinopatia de la prematuridad” AND
“Prevencion”

“Oxygen inhalation therapy” AND
"Disease Prevention™

PUBMED “Retinopatia de la prematuridad” AND | “Oxygen inhalation therapy” AND
“Catecolaminas” “Catecholamines *
“Retinopatia de la prematuridad” AND | “Oxygen inhalation therapy” AND
“Nutricion” “Nutritional ~
“Retinopatia de la prematuridad” NOT | “Retinopathy of prematurity” NOT
“diabética” “Diabetic”
“Recién Nacido Prematuro” “Infant preterm”
“Retinopatia de la prematuridad” “Retinopathy of prematurity”
“Retinopatia de la prematuridad” AND | “Risk factors” AND “"Retinopathy of

Medline “factores de riesgo” prematurity”
“Retinopatia de la prematuridad” AND | “Oxygen inhalation therapy” AND
“Catecolaminas” “Catecholamines ~
“Retinopatia de la prematuridad” “Retinopathy of prematurity”
“Retinopatia de la prematuridad” AND | “Oxygen inhalation therapy” AND
“factores de riesgo” "Retinopathy of prematurity”
“Retinopatia de la prematuridad” AND | “Retinopathy of prematurity” AND
“Prevencion de Enfermedades” “Disease prevention”
“Retinopatia de la prematuridad” AND | “Oxygen inhalation therapy” AND
“Catecolaminas” “Catecholamines ~

SGELO “Retinopatia de la prematuridad” NOT | “Retinopathy of prematurity” NOT

“diabética”

“Diabetic”

“Retrolental fibroplasias”

“Retinopathy of prematurity” OR
“Prematurity retinopathy”

“Recién Nacido Prematuro”

“Infant preterm”

“Retinopatia de la prematuridad” NOT
“diabética”

“Retinopathy of prematurity” NOT
“Diabetic”
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“Retinopatia de la prematuridad” “Retinopathy of prematurity”
“Retinopatia de la prematuridad” AND | “Risk factors” AND “Retinopathy of
“factores de riesgo” prematurity”
“Retinopatia de la prematuridad” AND | “Oxygen inhalation therapy” AND
“Prevencion” "Disease prevention”

Google “Retinopatia de la prematuridad” AND | “Oxygen inhalation therapy” AND

Académico | “Catecolaminas” “Catecholamines ~

“Recién nacido prematuro” “Infant preterm”
“Retinopatia de la prematuridad” OR “Retinopathy of prematurity” OR
“Retinopatia del prematuro” “Prematurity retinopathy”
“Retinopatia de la prematuridad” NOT | “Retinopathy of prematurity” NOT
“Diabética” “Diabetic”

Fuente: Elaboracion propia
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ANEXO NO. 3: MATRIZ CONSOLIDATIVA DE LOS ARTICULOS SEGUN TIPO DE ESTUDIO

Tipo de Término utilizado Nudmero de articulos
estudio
Todos los 145
articulos
revisados
Articulos 80
utilizados
DeCS
“Retinopatia de la prematuridad” 9
“‘Retinopatia de la prematuridad” AND 8
“Factores de riesgo”
“Terapia por inhalacion de oxigeno” AND” 2
Retinopatia de la prematuridad”
“Retinopatia de la prematuridad” AND 1
Revisiones “Prevencion’
sistematicas MeSH
“Retinopathy of prematurity” 7
“Risk factors” AND “"Retinopathy of 6
prematurity”
“Oxygen inhalation therapy” AND "Retinopathy 1
of Prematurity”
“Retinopathy of prematurity” NOT “Diabetic” 1
“Retinopathy of prematurity” OR “Prematurity 3
retinopathy”
DeCS
“‘Retinopatia de la prematuridad” AND 8
“factores de riesgo”
“Terapia por inhalacion de oxigeno” AND” 7
Retinopatia de la prematuridad”
“Retinopatia de la prematuridad” AND 2
“Catecolaminas”
Ensayo “Retinopatia de la prematuridad” AND 3
clinico “Nutricion”
controlado MeSH
“Oxygen inhalation therapy” AND "Retinopathy 4
of prematurity”
“Risk factors” AND “"Retinopathy of 5
prematurity”
“Oxygen inhalation therapy” AND 2
“Catecholamines ~
“Infant preterm” 4
DeCS
“Retinopatia de la prematuridad” 2
Libros MeSH
“Retinopathy of prematurity” 1
“Infant preterm” 1
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DeCS

“Retinopatia de la prematuridad”

Revist
evistas MeSH

“Retinopathy of prematurity”

Fuente: Elaboracion propia
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ANEXO NO. 4: MATRIZ DE LITERATURA GRIS UTILIZADA

Total de Numero de
Tema de libro Acceso Localizacién en linea libros en documentos
biblioteca utilizados
Pagina oficial
Guia para la del Ministerio
atenciér?inte ral de Salud https://iris.paho.org/bitstream/han
. gr Pudblica 'y dle/10665.2/34948/97892753200 4 1
de la retinopatia . ;
Asistencia 20 spa.pdf?sequen
del prematuro. :
Social de
Guatemala
https://www.insnsb.gob.pe/docs-
. . . . - trans/resoluciones/archivopdf.php
G;;ﬁigae p;factl’a ng.lr;; t‘i’t‘z‘t’f' 2pdf=2020/RD%20N%C2%B0%2
dia négtico Nacional de 0000155-2020-DG-
gnc y © INSNSB%200F TALMO%20- 2 1
tratamiento de Salud del Nifio %205%20-
ret"r‘:rfgtt'jrge' Sagfr%rja’ %20GPC%20DE%20RETINOPA
P TIA%20DEL%20PREMATURO%
20-%20VF.pdf
Guia de practica Pagina oficial
clinica para el de s
manejo de la Organizacién https://iris.paho.org/handle/10665. 6 1
: , . 2/34948
retinopatia de la | Panamericana E—
prematuridad. de la Salud
Guia de practica Zzgl\l/rl}iigtf:acrliil https://docs.bvsalud.org/biblioref/2
clinica retinopatia 021/04/1177305/08-re_gpc- 6 1
de Salud de h -
del prematuro Chile retinopatia-del-prematurov3-1.pdf
Guia de practica
clinica para la Pagina oficial | https://oftalmologos.org.ar/files/he
prevencion, g . - -
X A de Consejo rramientas/rop/quia-rop-version-
diagndstico y . . 6 1
. Argentino de resumida-2017.pdf
tratamiento de la .,
. , oftalmologia
retinopatia del
prematuro (ROP)
Pagina 9f|0|al https://www.inci.gov.co/sites/defa
Baia visid de Instituto - . —
aja visién y Naci ult/files/cartillas1/BajaVisionyEnto
acional para 2 1
entorno escolar Ci rnoEscolar.pdf
iegos,
Colombia

Fuente: Elaboracion propia
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https://iris.paho.org/bitstream/handle/10665.2/34948/9789275320020_spa.pdf?sequen
https://iris.paho.org/bitstream/handle/10665.2/34948/9789275320020_spa.pdf?sequen
https://iris.paho.org/bitstream/handle/10665.2/34948/9789275320020_spa.pdf?sequen
https://www.insnsb.gob.pe/docs-trans/resoluciones/archivopdf.php?pdf=2020/RD%20N%C2%B0%20000155-2020-DG-INSNSB%20OFTALMO%20-%205%20-%20GPC%20DE%20RETINOPATIA%20DEL%20PREMATURO%20-%20VF.pdf
https://www.insnsb.gob.pe/docs-trans/resoluciones/archivopdf.php?pdf=2020/RD%20N%C2%B0%20000155-2020-DG-INSNSB%20OFTALMO%20-%205%20-%20GPC%20DE%20RETINOPATIA%20DEL%20PREMATURO%20-%20VF.pdf
https://www.insnsb.gob.pe/docs-trans/resoluciones/archivopdf.php?pdf=2020/RD%20N%C2%B0%20000155-2020-DG-INSNSB%20OFTALMO%20-%205%20-%20GPC%20DE%20RETINOPATIA%20DEL%20PREMATURO%20-%20VF.pdf
https://www.insnsb.gob.pe/docs-trans/resoluciones/archivopdf.php?pdf=2020/RD%20N%C2%B0%20000155-2020-DG-INSNSB%20OFTALMO%20-%205%20-%20GPC%20DE%20RETINOPATIA%20DEL%20PREMATURO%20-%20VF.pdf
https://www.insnsb.gob.pe/docs-trans/resoluciones/archivopdf.php?pdf=2020/RD%20N%C2%B0%20000155-2020-DG-INSNSB%20OFTALMO%20-%205%20-%20GPC%20DE%20RETINOPATIA%20DEL%20PREMATURO%20-%20VF.pdf
https://www.insnsb.gob.pe/docs-trans/resoluciones/archivopdf.php?pdf=2020/RD%20N%C2%B0%20000155-2020-DG-INSNSB%20OFTALMO%20-%205%20-%20GPC%20DE%20RETINOPATIA%20DEL%20PREMATURO%20-%20VF.pdf
https://www.insnsb.gob.pe/docs-trans/resoluciones/archivopdf.php?pdf=2020/RD%20N%C2%B0%20000155-2020-DG-INSNSB%20OFTALMO%20-%205%20-%20GPC%20DE%20RETINOPATIA%20DEL%20PREMATURO%20-%20VF.pdf
https://www.insnsb.gob.pe/docs-trans/resoluciones/archivopdf.php?pdf=2020/RD%20N%C2%B0%20000155-2020-DG-INSNSB%20OFTALMO%20-%205%20-%20GPC%20DE%20RETINOPATIA%20DEL%20PREMATURO%20-%20VF.pdf
https://www.insnsb.gob.pe/docs-trans/resoluciones/archivopdf.php?pdf=2020/RD%20N%C2%B0%20000155-2020-DG-INSNSB%20OFTALMO%20-%205%20-%20GPC%20DE%20RETINOPATIA%20DEL%20PREMATURO%20-%20VF.pdf
https://iris.paho.org/handle/10665.2/34948
https://iris.paho.org/handle/10665.2/34948
https://docs.bvsalud.org/biblioref/2021/04/1177305/08-re_gpc-retinopatia-del-prematurov3-1.pdf
https://docs.bvsalud.org/biblioref/2021/04/1177305/08-re_gpc-retinopatia-del-prematurov3-1.pdf
https://docs.bvsalud.org/biblioref/2021/04/1177305/08-re_gpc-retinopatia-del-prematurov3-1.pdf
https://oftalmologos.org.ar/files/herramientas/rop/guia-rop-version-resumida-2017.pdf
https://oftalmologos.org.ar/files/herramientas/rop/guia-rop-version-resumida-2017.pdf
https://oftalmologos.org.ar/files/herramientas/rop/guia-rop-version-resumida-2017.pdf
https://www.inci.gov.co/sites/default/files/cartillas1/BajaVisionyEntornoEscolar.pdf
https://www.inci.gov.co/sites/default/files/cartillas1/BajaVisionyEntornoEscolar.pdf
https://www.inci.gov.co/sites/default/files/cartillas1/BajaVisionyEntornoEscolar.pdf

ANEXO NO. 5: SIGLARIO

ROP Retinopathy of prematurity

RNMBP Recién nacido de muy bajo peso al nacer

PAN Peso al nacer

EG Edad gestacional

VEGF Factor de Crecimiento Endotelial Vascular

RN Recién nacido

RLF Fibroplasia retrolental

IDH indice de Desarrollo Humano

OoMS Organizacion Mundial de la Salud

OPS Organizacion Panamericana de la Salud

IGSS Instituto Guatemalteco de Seguridad Social
MSPAS Ministerio de Salud Publica y Asistencia Social
HGSJDD Hospital General San Juan de Dios

FIGO International Federation of Gynecology

NDP Norrie Disease Protein

FZD4 Frizzled Family Receptors 4

LRP5 Low Density Lipoprotein Receptor-Related Protein
IGF-1 Factor de Crecimiento Similar a la Insulina 1
CRYO-ROP  Cryotherapy for retinopathy of prematurity
LIGHT-ROP  Light reduction in retinopathy of prematurity
ETROP Early treatment for retinopathy of prematurity

PDA Conducto arterioso persistente

(o)) Oxigeno

STOP-ROP Supplemental therapeutic oxygen for prethreshold retinopathy of prematurity
HOPE-ROP Hight oxygen percentage in retinopathy of prematurity
PaO: Presion parcial de oxigeno

SDR Sindrome de distress respiratorio

RCP Reanimacion cardiopulmonar

CPAP Continuous positive airway pressure

Fuente: Elaboracion propia.
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