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Retinopatia en el prematuro menor a 1500 g expuesto a
concentraciones altas de oxigeno suplementario.
Incidencia en Yucatan

Dr. Ermilo Sanchez-Buenfil*, Dra. Glendy Zapata-Ceballos**, Dr. Manuel Escamilla-Sosa**

RESUMEN

Objetivo: Determinar laincidencia acumuladay severidad de la retinopatia del prematuro menor de 32 semanas 'y peso
menor de 1500 gramos, con exposicién a oxigeno suplementario mayor del 21%, por més de 72 horas.

Material y métodos: Se estudié una cohorte de recién nacidos (RN) con edad gestacional < 32 semanasy peso menor o
igual a 1500 g, que requirieron oxigeno. A la cuarta y sexta semana de vida se realizd oftalmoscopia indirecta para
determinar la existenciay grado (G) de retinopatia (ROP). Se dio tratamiento con crioterapia segin el caso.
Resultados: Se captaron 30 RN, de los cuales 9 (30%) tuvieron ROP: cuatro (13.3%) mostraron ROPGI, uno (3.3%)
ROPGII y cuatro (13.3%) ROPGIII. De los RN con ROPGI, tres involucionaron espontdneamente y uno fallecio. El
paciente con ROPGII involuciond espontéaneamente; de los cuatro con ROPGII I, uno fallecid antes del tratamiento y tres
recibieron crioterapia. Se observé asociacion con €l peso, latallay los dias de exposicion a oxigeno suplementario
(p<0.05).

Conclusiones: La incidencia de retinopatia es similar ala reportada a nivel internacional, la severidad fue superior alo
referido en la literatura (13.3% contra 5 a 10 %).
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SUMMARY

Purpose: To determine cumulative incidence and severity of retinopathy of prematurity (ROP), in premature infants
younger than 32 weeks and a birth weight less than 1500 g, with an exposure to supplemental oxygen higher than 21%
for more than 72 hours

Methods: A cohort of newborns was studied, with a gestational age equal or lesser than 32 weeks, a birth weight <1500
g, with a history of exposure to supplemental oxygen. There were examined with indirect ophthal moscope, at the fourth
and sixth weeks of life, to determine the existence and stage of the disease, and those cases who needed were treated
with cryotherapy.

Results: 30 newborns were founded. Of those 9 (30%) have ROP: four (13.3%) have ROPGI, one (3.3.%) ROPGI| and
four (13.3%) ROPGIII. Of the newborns with Gl, three showed spontaneous regression and the other died. Patient with
Gl have spontaneous regression also. Of the caseswith Gl11, one died before treatment, other three received cryotherapy.
An association with the weight, size, and number of days with exposure to supplemental oxygen were observed (p<0.05).
Conclusions: ROP incidence was similar to that reported internationally, severity was superior to the reported in the
literature ( 13.3 vs 5 to 10 %)
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INTRODUCCION

sas; se describen el nivel socioecondmico, la edad materna
A nivel internacional, cerca de 9% de los nacimientos re- (sobre todo menores de 16 y mayores de 35 afios), actividad
gistrados cada afio son recién nacidos prematuros (RNP); materna, enfermedad materna aguda o crénica, nacimien-
de todos los nacimientos, 2% se producen antesde las 32  tos por embarazo mdltiple o antecedentes desfavorables en
semanas de gestacion. Las causas de prematurez son diver- partos anteriores (1, 2).
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Lamortalidad y morbilidad enlos RNP estén inversamente
relacionadas con el peso al nacer; la frecuencia del sindro-
me de dificultad respiratoria es de 90% en los menores de
750 g, 80% en los menores de 1000 g y 60% en aquellos
cuyo peso oscila entre 1000 y 1250 g. Por lo anterior, los
RNP requieren apoyo con oxigeno suplementario mayor a
21% en su diversas modalidades (1).

Durante la embriogénesis, el abastecimiento de sangre a
la retina inicia en la semana 16 de gestacion en € nervio
Optico, lo que dalugar al desarrollo de |os vasos sanguineos
en este punto, siendo el maximo desarrollo entre las sema-
nas 28 y 40 de gestacion (2).

La retinopatia del prematuro (ROP) es una enfermedad
ocular consecuencia de lainmadurez de laretina, originada
en una alteracion de la vasculogénesis, que puede producir
un desarrollo anormal de la misma (2), ocasionando vaso-
constriccion y obliteracion del lecho capilar, seguido de fa-
Ilaen laperfusion e hipoxia, o cual induce laformacién de
neovascularizacion, es decir, tejido fibrovascular prolifera-
tivo extrarretiniano que en etapas avanzadas se extiende al
humor vitreo provocando hemorragias, exudacién, trac-
cion sobre laretinay finalmente desprendimiento de lamis-
ma, lo que condiciona ceguera (3).

Lapoblacién de mayor riesgo incluye alos recién nacidos
pretérmino de menos de 1500 g de peso al nacer y menos de
32 semanas de gestacion o hien con evolucion complicada
por factores de riesgo entre |os que se encuentran, aparte del
bajo peso al nacer, los niveles elevados de anhidrido carbé-
nico en sangre, anemia, hemotrasfusiones, hemorragias in-
traventriculares, sindrome de dificultad respiratoria, hipoxia
crénica en Gtero, apneas multiples, bradicardia, sepsis, ven-
tilacion mecanica, convulsiones y la persistencia del con-
ducto arterioso (4-6).

En la actualidad, la asociacion de la retinopatia del pre-
maturo con el oxigeno por si sélo no estan clara(7), aunque
las altas concentraciones de oxigeno arterial por corto tiem-
O en un prematuro precipitalaretinopatia; de forma poste-
rior, laprogresion activa de la hipoxiay las fluctuaciones en
la concentracion de oxigeno en sangre es nocivay facilitala
progresion de la retinopatia (8).

El nUmero de RNP sobrevivientes que pesan menos de
1000 gramos cada dia es mayor, a su vez tienen la inciden-
cia maxima de retinopatia del prematuro (80%), situacion
alarmante por su impacto alargo plazo. En la Unién Ameri-
cana aproximadamente 400 a 600 nifios por afio pueden que-
dar ciegos por retinopatiadel prematuro lo que representa el
20% de la ceguera en nifios preescolares (4).

Por tal motivo, se recomienda la valoracién de todos los
recién nacidos con peso menor de 1500 g, 0 con menos de 28
semanas de gestacion a nacimiento; o bien, los mayores de
1500 g con evolucién clinicainestable, deben tener valoracion
oftalmolégicaalas 4y 6 semanas de vida, y continuar cada 2
semanas hasta que se alcance la madurez retiniana (2).

En el Hospital General Agustin O'Horan, delos Servicios
de Salud de Yucatan, en México, se registran aproximada-
mente 1297 nacimientos anuales, de ellos 10.4% son pre-
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maturos con peso menor de 1500 gy edad gestacional < 32
semanas. Debido alasituacién clinica, se requiere aporte su-
plementario de oxigeno o tienen una evolucién complicada
por factores de riesgo (anemia, hemotrasfusion, apneas, sep-
Sis, persistencia de conducto arterioso). Lo anterior sustenta
laimportancia de este estudio, pues hasta el momento se des-
conocen la incidencia y la severidad de la retinopatia y, en
consecuencia, el prondstico amedianoy largo plazo delafun-
cion visua de los pacientes atendidos en esta ingtitucion.

MATERIAL Y METODOS

El proyecto fuerealizado en el &reade Neonatologia del Hos-
pital General O’ Horan de los Servicios de Salud de Yucatén,
previa autorizacion por el Comité de Investigacion y Etica.
Durante el periodo comprendido del 1° de junio a 31 de
diciembre del 2003, con disefio prospectivo y longitudinal,
se estudié a todo recién nacido que ingresd al departamento
de neonatologia con edad <32 semanas de gestacion y peso
igual o menor de 1500 g. Seregistré el peso, lavia de obten-
cion, las semanas de gestacion, la somatometria, s hubo o no
apoyo ventilatorio, lafecha deinicio de la asistencia ventila-
toria, la duracién y modalidad, asi como los antecedentes de
procesos infecciosos, hemotransfusionesy periodos de apnea.

Al cumplir cuatro semanas de vida, se realiz6 la primera
valoracion oftalmol égica, aplicandose una gota de tropica-
mida y fenilefrina en cada ojo, para dilatacién pupilar;
después de 20 minutos, se realizd oftalmoscopia indirecta
previa aplicacién de anestésico oftalmolégico (proximeta-
caina) y con uso de blefaréstato.

Durante el examen, de acuerdo con la clasificacion inter-
nacional, laretina se dividié arbitrariamente en 3 circulos o
zonas concéntricas, donde la zona | correspondi6 a un cir-
culo centrado en el nervio Optico con un radio de dos veces
ladistanciaentre el discoy lamacula. Lazonall iniciéenel
borde delazonal y se extendi6 hastala ora serrata. A nivel
temporal, este circulo termind a nivel del ecuador, por lo
gue la zona Ill, correspondié a la creciente temporal rema-
nentey termind en la ora serrata. La extension de la retino-
patia se hizo con base en la localizacion de la enfermedad
en laretinay se describid tomando como referenciala seme-
janza con la esfera de un reloj e indicandola como la hora
gue marcan las agujas de un reloj (9, 10).

El grado de ROP se catalog6 considerando: grado | cuan-
do se ve una linea de demarcacion plana entre la retina
vascular y la avascular; grado |l cuando esa linea se con-
vierte en una cresta elevada; grado |1l cuando se observa
neovascularizacion; en el grado 1V hay desprendimiento
parcial de la retina; el grado V se usa clinicamente para
referirse al desprendimiento total delaretina (11). Laenfer-
medad plus (+) es una designacion adicional que hace refe-
renciaala presencia de dilatacién vascular y tortuosidad de
los vasos retinianos posteriores. Esto indica un grado mas
severo de retinopatia, y puede relacionarse con ingurgita-
cion vascular del iris pupilar y opacidad del vitreo (12, 13).
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Al término de la exploracién oftalmol dgica se estatificod la
vascularizacion retiniana segun los grados ya mencionados.

Si no se encontraron cambios o bien retinopatia grados | o
Il'y ausencia de enfermedad plus, se realizd una nuevavalo-
racion alas seis semanas de vida; de encontrarse retinopatia
grado 111 o bien enfermedad plus se aplico tratamiento a base
de crioterapia, con revaloracién a las dos semanas posterior
al tratamiento para establecer su seguimiento posterior.

RESULTADOS

Durante €l periodo de estudio se registraron 630 nacimientos,
de ellos 10.5% fueron prematuros, de los cuales 30 reunieron
los criterios de inclusion; 18 del sexo masculino y 12 del fe-
menino. A todos los RNPincluidos se les realiz6 seguimiento
desde el nacimiento hasta cumplir 8 semanas de vida extrau-
tering, o hasta observar la madurez vascular de la retina

Nueve de los pacientes estudiados tuvieron ROP (30%),
cuatro ROP G | (13.3%), uno ROP G Il (3.3%) y cuatro
ROP G 111 (13.3%).

En todos | os pacientes con ROP, se observo lesion en am-
bos ojos, simétricay con el mismo grado de afeccidn; en la
ROP grado | se observé involucion en 75% de |os casos, de
los cuatro pacientes, uno fallecié por sepsis; enlaROP G 1|
lainvolucién fuede 100%y enlaROP G 11, no hubo regre-
sién. Tres pacientes recibieron tratamiento con crioterapia,
el otro paciente falleci6 por sepsis a la 7% semana de vida,
antes de recibir tratamiento.

Las caracteristicas generales de los pacientes estudiados
se describen en el cuadro 1; ahi se muestran los datos por
grupo segun el hallazgo de retinopatia del prematuro (ex-
puestosy no expuestos), asi como losresultadosdel andlisis
estadistico mediante prueba det para comparacion de me-
dias de muestras independientes.

Veintitrés pacientes se trasfundieron por anemia, de éstos
6 tuvieron retinopatia; en el rubro de apneas, cuatro presen-
taron este evento, de los cual es solamente uno mostré ROP.
En relacion con sepsis, nueve latuvierony dos desarrolla-
ron retinopatia. De 14 RN con acidosis metabdlica, cuatro
tuvieron retinopatia.

No se observo asociacion entre ROPy laviade obtencion,
el nimero de transfusiones y periodos de apnea.

DISCUSION

No existen reportes que refieran laincidencia ni lagravedad
de ROP en los recién nacidos pretérmino en las diferentes
unidades hospitalarias del Estado de Yucatan (Instituto Mexi-
cano del Seguro Saocial, Instituto de Seguridad y Servicios
Sociaesdelos Trabajadores del Estado y Servicios de Salud
de Yucatan). Tampoco existen programas de detecciony tra-
tamiento.

La incidencia de nacimientos prematuros a nivel interna-
cional es de 9 %, menor alo observado en la poblacién de
estudio, 1o que sustenta la necesidad de valoracion y segui-
miento de aguellos paciente prematuros expuestos a oxige-
no suplementario (2).

No todos|os nifios prematuros desarrollan retinopatia, pero
cuando se presenta es generalmente hilateral y algunos ca-
sos evolucionan de manera asimétrica (12).

En el estudio patrocinado por el National Institutes of
Health en los Estados Unidos, realizado de 1986 a 1987, se
observd que 65.8% de los prematuros, con peso menor de
1250 g desarrollaron enfermedad ROP estadio 111, mas en-
fermedad plus (9).

En el Departamento de Pediatria Stony Brook en Nueva
York, se observé de manera retrospectiva que 30% de los
RN con peso menor de 1000 gramos tuvieron retinopatia
incipiente y 35% retinopatia progresiva; 3% tenia menos de
34 semanas de gestacion al momento del diagnostico (10).

Si un RN llegaa grado Il (+), las posibilidades de que-
dar con algun tipo de secuela visual son de 80%; si no so-
brepasa el grado Il (+) las posibilidades de secuelas son del
45%; en ausencia de enfermedad plus (+) las posibilidades
de secuelas son bajas (14, 15).

Una vez establecido el grado 11 (+), las posibilidades de
regresion aun con secuelas son 56%, en tanto que evolucio-
nar a los siguientes grados es de 44%, por lo que se reco-
mienda fotocoagular el 0jo mas afectado o bien el que pre-
sente una etapa umbral, que es aquella etapaen la cual exis-
tegrado Il (+) en mas de 7 sectores horarios. Debe vigilarse
la evolucién del otro ojo valorandolo cada 48 h (16).

El oftalmélogo debeintervenir cuando se hadetectado una
enfermedad plus. Se ha probado que la crioterapia circunfe-
rencial es un tratamiento eficaz en la enfermedad progresi-
va retiniana, en un intento por destruir células que estan

Cuadro 1. Caracteristicas por grupo, de los recién nacidos incluidos en el estudio

Parametro Con retinopatia Sin retinopatia p*
n=9 n=21
media + ds media * ds
Edad (semanas edad gestacional) 30+1 31+0.8 0.161
Peso (g) 991 + 153 1194 + 163 0.004
Talla (cm) 35+3 38+3 0.010
Exposicion a 0, > 21 % (dias) 25+ 26 76 0.005
Exposicion a Fi0, 28-40 % (dias) 8+9 3+2 0.040
41-60 % (dias) 8+6 3+6 0.057
>60% (dias) 3+8 0.1+0.8 0.048

* Prueba de t para muestras independientes, p significativa < 0.05.

Noviembre-Diciembre 2008; 82(6)

383



Séanchez-Buenfil y cols.

liberando factores angiogénicos. Otro método es la fotocoa
gulacién con laser encontrando que es una técnicaigual de
eficaz que la crioterapia pero mas segura ya que disminuye
€l riesgo de hemorragias del vitreo (15).

Nuestros resultados confirman la existencia de ROP en la
entidad, con una incidencia de 30%, en los recién nacidos
expuestos a un aporte suplementario de oxigeno superior a
21%, situacién relevante ya que cada dia es mayor la super-
vivencia de RNP con peso menor de 1250 g y edad gestacio-
nal menor de 32 semanas, siendo este € grupo mas suscepti-
ble de presentar algun grado deretinopatiadel prematuro (16).

La frecuencia de retinopatia del prematuro en el grupo
estudiado es similar alo reportado a nivel internacional. En
la ROP grado | se observé involucidn en un menor porcen-
taje de lo reportado a nivel internacional (85%); en la ROP
G I lainvolucién observada, fue de 100%, en contraste con
laROP G Ill, enlacua no se observo regresion. Lainci-
denciade laROP G |1l fue superior alos reportes interna-
cionaleslos cuales se sitlian entre 5y 10% (17), o que obli-
ga a incrementar la vigilancia sistemética de todo RNP, a
fin de diagnosticar de forma oportunay eficaz la presencia
delaretinopatiay asi determinar la necesidad de tratamien-
to quirdrgico. Se refiere que amenor peso y edad gestacio-
nal a nacimiento, mayor severidad y riesgo de secuelas gra-
ves, con pérdida de agudeza visual e incluso ceguera (18).
Esto es similar alo observado.

El promedio de edad gestacional corregida en los que se
encontraron las primeras manifestaciones de la ROP en sus
diferentes grados fue de 35 semanas de vida (4 semanas de
vida extrauterina), lo que coincide con lo referido en otras
publicaciones (19).

Se observé que los pacientes con ROP G |11 tenian peso de
1000 gy apoyo de oxigeno suplementario mayor a 40%, con
promedio de 6 dias de exposicidn, en comparacion con los
pacientes con ROP G | que mostraron peso promedio de 975
g con apoyo de oxigeno suplementario menor a 40% y con
duracién media de 18 dias.

En todos |os pacientes con ROP se observé lesién en am-
bos ojos, simétricay con el mismo grado de afeccion, simi-
lar a los reportes internacionales que mencionan € mismo
comportamiento (13).

Se sabe que entre |os factores de riesgo pararetinopatia se
encuentran las hemotrasfusiones, apneas multiples, sepsisy
acidosis metabdlica (4-6). Losresultados de esta cohorte obli-
gan avigilar y dar seguimiento de formaestrechaatodo RN
prematuro de menos de 1500 g y que requiera apoyo con
oxigeno suplementario aaltas concentraciones (> 60%), para
detectar en forma temprana las alteraciones retinianas y dar
el tratamiento adecuado para disminuir las secuelas a largo
plazo.

Es conveniente la realizacion de més estudios que inclu-
yan un mayor nimero de pacientes para determinar €l peso
delosotros factores de riesgo, para el desarrollo de laenfer-
medad. Asimismo se justifica el establecimiento, en la enti-
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dad, de programas de deteccién y tratamiento de la retino-
patia del prematuro en las unidades hospital arias que mane-
jen neonatos.
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