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PENSAMIENTO

“La ignorancia afirma o niega rotundamente; la ciencia duda. Lo que llamamos

casualidad no es ni puede ser sino la causa ignorada de un efecto desconocido.”

Voltaire



AGRADECIMIENTOS



AGRADECIMIENTOS

A Dios Todopoderoso, mi fortaleza y paz, quien nos da luz para comprender y
discernir los complejos caminos de la ciencia. Gracias a El por regalarme la vida, por
hacerme sentir Gtil y disfrutar cada paso dado en lo personal y profesional. Sin su
companfia seria imposible ver la esencia: s6lo amando podemos avanzar en todo
proyecto. jSofar es posible si hay fe!

A mi tutor José Alejandro, promotor de este proyecto, quien vio mas alla de lo
existente, nos hizo creer en esta aventura, para hacer realidad un suefio.

A mi amiga y profe Mayra Mier, hizo que me enamorara del proyecto ROP, siendo
hasta hoy paradigma de entrega y amor por su trabajo con los prematuros. También
a todos los colegas en el servicio de Neonatologia a lo largo de tantos afios, a sus
meédicos y enfermeras, grandes héroes anonimos a quienes admiro.

A mi tutora Matilde Landin, que desde la distancia geogréafica siempre ha estado muy
presente, inspirando en cada una de sus sugerencias. También a su esposo Ramon
Romero, cuya energia infunde fuerza. jGracias a los dos!

A mi asesor Vicente, que con su sencillez y talento acompafié todo este proceso,
para admirarlo cada vez mas y agradecerle eternamente. A los profes Berto, Nélida y
Cainiizares, gracias por la confianza que nos inspiraron.

A Estherci, sin ella seria imposible retomar el camino cuando las fuerzas fallaban.
Hermana, amiga, comparfiera en las risas y los llantos. Juntas hemos avanzado en

este trayecto y asi continuaremos, jmi admiracién y carifio para ella y su familia!



A mi familia toda, quienes son fundamentales en mi existencia, de la que siempre he
sentido mucho orgullo. A mis abuelitos: Neri, Pedrito, por el amor y apoyo, con su
sencillez e incondicionalidad; a Manuel y Nena, parte de quien soy y de mi hogar.

A mis tias Martha y Carmita, esas segundas madres que la vida me ha regalado, una
lejana aparentemente pero siempre cerca de mi alma, como eslabon fundamental en
mi formacion como ser humano y profesional. A mi tio Mongo, él sabe cuanto lo
quiero; a la Gise, mi tia de alma. También a Sonita, por su carifio y alegria. A mis
primos todos: Diane, mi flaca guerrera, Disly, Yoyi, Maikel, Mimi. A Lini, la menor,
pero grande y especial. A Giselita, con sus nanos y Boris, por su contribucién tan
especial. A Dayi, jsobretodo es amiga eterna! A mi otra familia en Meneses, a mi cufii
Yane y a Yoa, con mis sobrinitos lindos.

A esos familiares que he escogido a lo largo de los afios: mis amigos. Sin ellos no
estoy completa, son parte esencial de mi existencia. Son hermanos reales, valiosos
TODOS. A mi Pototo, por su apoyo espiritual y material, mi amigo eterno. La Yola,
junto a Marian y toda la comitiva. Félix y Milo, junto a la Chabe y Felito, jamas
olvidado. Idelsy, excelente ser humano, al igual que Maria Victoria y su familia.
Marilin y el Chino, por su carifio y oportuna ayuda. Melva, Yami y Yixy, por sus
presencias acertadas y carifio demostrado. A los que se preocuparon con sinceridad:
Valero tan fiel, Migue y Julito, tan serviciales, Carmen y Noel en las busquedas
bibliograficas. A los profes de Sancti Spiritus y de la Comision de Grado Territorial,
los directivos de la Universidad y del hospital, a todos los colegas de trabajo, en
especial a Yoyi y Noelito, a muchos de los pacientes. Cada palabra o accion

motivadora fueron fundamentales, a todas y todos jjMUCHAS GRACIAS!!



DEDICATORIA



DEDICATORIA

A mis hijos, Manuel Alejandro y Ana Miriam, la principal fuente de inspiracion en mi

vida; el mejor regalo, de los tantos que Dios me ha dado. jLos amo!

A mis padres Juana Miriam y Manuel Sixto, motores impulsores de mi camino, en
quienes siempre tuve apoyo y guia para no detener mi crecimiento como ser
humano. Ella, mi Juana Po, con su dulzura y carifio, él con su respeto y disciplina.

Ambos acompafiandome, cada uno a su modo, pero haciéndome una hija feliz.

A mi esposo Yoelvis, pareja y amigo, sin quien seria imposible llegar al final de este
largo trayecto. Por su apoyo mas alla de los limites, su amor, paciencia, ternura,
junto a esa capacidad tan suya de transmitirme paz, alegria y seguridad. Es de mis

regalos, junto a Manu y Ani, un tesoro invaluable.

A mis nifios prematuros, por y para quienes se realizo este trabajo.



SINTESIS



SINTESIS
El parto prematuro es un obstaculo para que los nifios nazcan con un aparato visual
maduro y se asocia a la aparicion de retinopatia de la prematuridad (ROP). Fue
realizado un estudio observacional analitico, en la provincia Sancti Spiritus desde el afio
2004 al 2015, con el proposito de determinar la clinica, epidemiologia y factores de
riesgo de los pacientes, segun el Protocolo Nacional de Pesquisa. La poblacion estuvo
conformada por 1 165 recién nacidos examinados en la Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatales del Hospital General “Camilo Cienfuegos Gorriaran”, presentados en dos
etapas, una primera con los 751 neonatos del 2004 al 2011 y una segunda con los 414
del 2012 al 2015. Se emplearon el analisis descriptivo e inferencial, con la
determinacién de las tasas de incidencia y prevalencia, distribucion de frecuencia de las
variables clinicas en los 108 pacientes con la entidad, mayormente provenientes de los
municipios Sancti Spiritus, Cabaiguan y Jatibonico. Predominaron los varones, el color
de la piel blanca, los grados menos severos de ROP y recibieron laser 28 pacientes con
criterio de tratamiento. Se analizaron los factores de riesgo, determinando mediante un
arbol de clasificacion los predictores de la ROP, que fueron la ventilacion mecanica,
edad gestacional baja y oxigenoterapia. La presentacién de un modelo prondstico para
la aparicion de la entidad en los pacientes que se examinen en el futuro, mostré una

variante diferente de enfoque al analisis de sus factores de riesgo.
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INTRODUCCION
La llegada de un nifio resulta gratificante para la familia, este hecho puede verse
afectado cuando ocurre un nacimiento prematuro. En Cuba, mediante el Programa
de Atencion Materno Infantil (PAMI), el sistema de salud realiza un seguimiento de la
embarazada desde el momento de la captacion hasta la culminacién de la gestacion.
El parto prematuro es un obstaculo para que los nifios nazcan con un aparato visual
maduro, pues se asocia a la aparicion de retinopatia de la prematuridad (Retinopathy

of Prematurity, ROP en inglés). Esta es una entidad relativamente joven en la

oftalmologia, descrita por primera vez por Terry en el afio 1942, pero no fue hasta los
afios 80 del pasado siglo en que se clasificO adecuadamente. Ha generado una
unién indisoluble entre oftalmélogos y neonatélogos. *

La ROP causa ceguera prevenible o tratable, en aquellos nifios que nacen
prematuros y se les interrumpe el desarrollo retiniano intrauterino. Estd mayormente
descrita en paises ricos, o con un desarrollo en la neonatologia que garantice su
sobrevida. >*

Han existido multiples estudios que intentan orientar a oftalmélogos y neonatélogos
sobre los criterios adecuados para la pesquisa oportuna de ROP, son el Cryotherapy

ROP Study (CRYO-ROP, 1988) 52y el Early Treatment ROP Study (ETROP) ° 19 |os

dos estudios multicéntricos mas importantes sobre la entidad.
Diversos autores han presentado sus consideraciones sobre el tema, pero la
Clasificacion Internacional de la Retinopatia de la Prematuridad (International

clasification for Retinopathy of Prematurity, ICROP en inglés) unificé criterios y facilitd




la continuacion de grandes ensayos clinicos multicéntricos que contribuyeron a
mejorar el conocimiento de la patogenia de la enfermedad. Hasta la actualidad se
mantiene la presentada en el afio 2005. 1113

Se invocan en diferentes estudios una serie de factores de riesgo (FR) relacionados
con el desarrollo de la ROP. 17 De manera general se habla de: transfusiones
sanguineas repetidas, episodios de hipoxia, acidosis, hipercapnia o hipocapnia, luz
brillante en las unidades de atencion al recién nacido, sepsis, tratamiento con
indometacina, déficit de vitamina A y E, persistencia del conducto arterioso, falta de
alimentacion al pecho, esteroides postnatales, infeccion por candida, administracion
precoz de hierro, utilizacion de eritropoyetina recombinante humana y administracion
postnatal de dexametasona. 1824

Otros factores descritos son la apnea severa, la hemorragia intraventricular (HlI), el
sindrome de dificultad respiratoria (SDR), el uso de surfactante, las infecciones 1 2%
22,2427 |a hiperglicemia 2231 y el nacimiento por parto 32. También se han considerado
de riesgo el sexo masculino y el color de la piel blanca. 33 34

A pesar de los multiples estudios realizados en diferentes paises 417 no existe
uniformidad de criterios en cuanto a cudles son los FR para el desarrollo y severidad
de la ROP. En este tema son conocidos diversas investigaciones, entre ellas las de
Brown, 1 Karna, '° Rodriguez Hurtado, ¢ Hakeem, 7 Blenclowe, 8 Jordan, 1° Kim 2°
y Liu. 2! Los FR mas importantes, sin dudas, son los relacionados directamente con la
prematuridad, a menor PN y EGN de los prematuros, mayores las posibilidades de

presentar la entidad. 2% 3541



En Cuba se incluyen en el Protocolo Nacional de pesquisa de ROP los recién
nacidos (RN) con los siguientes FR: Apgar bajo, embarazo multiple, oxigenoterapia,
ventilacion mecanica (VM), transfusiones sanguineas, uso de surfactantes, sepsis
perinatal, SDR, apnea severa, HI, uso de esteroides, bajo peso (BP) extremo y EGN
baja. Estos fueron definidos en el Primer Taller Nacional de ROP, en la provincia de
Holguin. 42

Justificacion del estudio

La ceguera infantil tiene un impacto importante en el nifio, su desarrollo, educacion y
vida futura; tanto desde el punto de vista emocional como econdmico. Por ello
prevenirla es vital, mediante el diagndstico temprano de sus causas.

Segun la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) en el mundo alrededor de 39
millones de personas son ciegas y de ellas 1,4 millones nifios. Entre estos infantes
gue quedan ciegos anualmente, la ROP es una de las tres primeras causas de
ceguera prevenible o tratable, unida a la catarata congénita y la avitaminosis A. 43
También la OMS, en su nota descriptiva numero 363 del 2015, plantea que cada afio
nacen unos 15 millones de nifios prematuros. 44 La tasa oscila entre el 5% y el 18%
de los recién nacidos, los paises con mayor nimero de nacimientos prematuros son:
India, China, Nigeria, Pakistan, Indonesia, Estados Unidos, Filipinas, Brasil. 4°

La prematuridad constituye un reto, ya que para que exista una sobrevida con
calidad, deben confluir manejos obstétrico y perinatal adecuados, con atencion
multidisciplinaria conjunta y protocolos actualizados de prevencion y tratamiento del

parto; con una previa valoracion del estado de salud del feto y su madurez. 4°



Desde el punto de vista tecnologico, ha mejorado el manejo del RN prematuro con el
advenimiento de las Unidades de Cuidados Intensivos Neonatales (UCIN), asi como
la introduccion y desarrollo de la VM, la incorporacion de técnicas de monitoreo no

invasivo, el uso de corticoides prenatales y de surfactante exdégeno. 2527 4546

A mayor sobrevida del RN prematuro, aumenta la probabilidad de una ROP, con sus
consecuencias invalidantes desde el punto de vista visual. En América Latina
representa el 40% de las causas de ceguera infantil tratables. 42

Es una enfermedad frecuente en paises ricos, con un alto desarrollo tecnolégico en
las UCIN. Los pacientes que llegan a padecerla son RN que requieren atenciones
neonatoldgicas de alto nivel para sobrevivir.

En Cuba, a pesar de las estrategias que el PAMI establece en cuanto al manejo
obstétrico y neonatal para evitar el parto pretérmino, la prematuridad y la ROP son
una realidad. La entidad en el afio 2007 fue descrita como la primera causa de
ceguera tratable en nifios. 42

En los prematuros la ROP implica la evolucién a un dafio visual que puede incluir alta
miopia e incluso desprendimiento de retina parcial o total, esto lo convertiria en un
paciente discapacitado visual. Todo ello trae consigo un dafio en el desarrollo

psicomotor, dificultades en el aprendizaje y las relaciones interpersonales.

Problema de investigacién

Dada la baja tasa de mortalidad infantil cubana, asi como la espirituana, que ofrece

valores entre 3,2 y hasta 7,9 fallecidos por cada 1 000 nacidos vivos; cada vez es



mayor el numero de recién nacidos prematuros. Por esta razon se incrementan los
pacientes que deben ser examinados segun el Protocolo Nacional de Pesquisa de
ROP.

Son insuficientes los datos acerca de los FR de la ROP en la literatura cubana
consultada, en ella se presentan contextualizaciones que hacen mayor énfasis en
sus caracteristicas clinicas y epidemiolégicas. 4> No se han determinado a nivel de
pais los factores de riesgo que resultan predictores del desarrollo de la entidad.

En la provincia Sancti Spiritus existe una UCIN que muestra tasas de supervivencia
en el RN menor de 1500 gramos (g) superiores al 80% en los ultimos afios, por lo
gue la pesquisa de ROP se desarrolla de manera constante. De esta manera son
diagnosticados y tratados si es necesario, aquellos que desarrollan la entidad.

La autora, como parte de su linea investigativa, desarrollé un proyecto territorial
desde el afio 2005 hasta el 2010 sobre el comportamiento de la ROP en la provincia.
52 Los resultados obtenidos en el mismo, constituyeron el sustento para la realizacion
del presente trabajo.

Planteamos como problema cientifico: ¢Qué caracteristicas clinicas y
epidemioldgicas tienen los pacientes con retinopatia de la prematuridad en Sancti
Spiritus y cuéles son los factores de riesgo predictores de su desarrollo?

El objeto de esta investigacion esta relacionado con la retinopatia de la prematuridad

y sus factores de riesgo.



Objetivo del estudio:

Determinar la clinica, epidemiologia y factores de riesgo de los pacientes con
retinopatia de la prematuridad en la provincia Sancti Spiritus desde el afio 2004
hasta el 2015.

Objetivos especificos

1. Describir las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de los pacientes con
retinopatia de la prematuridad en la provincia Sancti Spiritus.

2. Exponer los factores de riesgo de retinopatia de la prematuridad en los
pacientes estudiados y determinar los que resultan predictores de su
desarrollo.

3. Presentar un modelo pronéstico de la aparicion de retinopatia de la
prematuridad a partir de sus factores de riesgo predictores.

Disefio Metodoldgico del estudio

Se realiz6 un estudio observacional analitico en la UCIN del Hospital General
“Camilo Cienfuegos Gorriaran” de la provincia Sancti Spiritus, desde el primero de
enero de 2004 hasta el 31 de diciembre de 2015; en la poblacion conformada por los
RN prematuros que cumplieron los criterios de pesquisa.

Se emplearon el analisis descriptivo e inferencial, para la contextualizacion clinica
epidemiologica e identificar los predictores de ROP en la poblacion estudiada.

El estudio contdé con la Introduccion, seguida por el Capitulo 1, que presentod la

actualidad acerca de la retinopatia de la prematuridad y sus factores de riesgo.



El Capitulo 2 de la investigacion abordo la metodologia empleada, el tipo de estudio,
poblacidon, instrumento recolector, métodos, procedimientos propios de la
especialidad, variables, estadistica utilizada y las consideraciones bioéticas para
desarrollar el trabajo.
El Capitulo 3 estuvo relacionado con el primer objetivo especifico del estudio, se
desarrollo la caracterizacion clinica y epidemiolégica de los pacientes con retinopatia
de la prematuridad en Sancti Spiritus en el periodo 2004-2015, a partir del
procesamiento estadistico realizado a los indicadores epidemiologicos y variables
clinicas de la entidad.
En el Capitulo 4 ofrecimos salida al segundo y tercer objetivos especificos de la
investigacion, al exponer los factores de riesgo de retinopatia de la prematuridad en
los pacientes estudiados y determinar los que constituyeron predictores de ROP en
Sancti Spiritus. Elaboramos ademéas un modelo estadistico que establezca el
prondstico sobre la aparicion futura de la entidad.
Posteriormente presentamos las Conclusiones y Recomendaciones, a continuacion
las Referencias Bibliograficas, para culminar con los Anexos que amplian las
informaciones presentadas.
Los beneficios esperados con este estudio, que contribuyen a mejorar el manejo de
la retinopatia de la prematuridad, son:

- Conocer, a partir de la contextualizacion realizada en el periodo, el

comportamiento clinico y epidemiologico de los pacientes pesquisados por



ROP en la UCIN del Hospital “Camilo Cienfuegos Gorriaran” de la provincia
Sancti Spiritus.

Elevar el nivel de conocimientos de residentes, especialistas en oftalmologia y
personal de neonatologia acerca del tema.

Determinar los factores de riesgo predictores del desarrollo de ROP en la
provincia en el periodo del estudio.

Presentar un modelo prondstico para la aparicion de ROP a partir de sus
factores de riesgo predictores, que oriente oportunamente al diagndéstico en
los recién nacidos prematuros que se examinen en la pesquisa.

Lograr una estrecha vinculacién entre oftalmélogos y neonatélogos en el
trabajo conjunto de la pesquisa de ROP.

Mejorar la salud visual de los pacientes prematuros con riesgo de desarrollar

retinopatia de la prematuridad.

Las limitaciones del alcance de la investigacion, estan relacionadas con:

El desconocimiento, previo a la realizacion de esta investigacion, acerca de
como se comportan los factores de riesgo en los pacientes que desarrollan
ROP en la provincia Sancti Spiritus, asi como sus predictores.

No se trata de un estudio multicéntrico en las UCIN donde se pesquisa
retinopatia de la prematuridad.

Los factores de riesgo de los pacientes pesquisados no se reflejan en la

estadistica que recoge el Protocolo Nacional de Pesquisa de ROP, lo que



obstaculiza determinar en el pais cuales son los principales predictores del

desarrollo de la entidad.
La novedad cientifica de este estudio radica en presentar una contextualizacion
clinica y epidemioldgica de la retinopatia de la prematuridad en Sancti Spiritus. A
partir de ella y con la determinacion de los factores de riesgo predictores del
desarrollo de la ROP, mediante un analisis inferencial, se presenta un modelo que
pronostique la probabilidad de desarrollar ROP en los prematuros que se
examinen. La variante de analisis estadistico empleada en el trabajo no se recoge

en la literatura revisada en el pais sobre el tema.
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CAPITULO 1. ACTUALIDAD ACERCA DE LA RETINOPATIA DE LA
PREMATURIDAD Y SUS FACTORES DE RIESGO

En este capitulo abordamos una resefia historica de la ROP, desde sus inicios hasta
la actualidad; ademas de considerar su fisiopatologia, la clasificacion, sus factores de
riesgo y pilares de tratamiento.

Presentamos el empleo de los protocolos en la medicina y la oftalmologia, el manejo
de la ROP en Cuba y Sancti Spiritus, como provincia que forma parte del trabajo con
el Protocolo Nacional de Pesquisa.

1.1. Resefia historica sobre la retinopatia de la prematuridad

La ROP fue descrita en el pasado siglo XX, afio 1942, por un oftalmélogo de Boston,
Theodore Lasater Terry (1899-1946). Se le llamé Sindrome de Terry y Sindrome de
Boston, pero en el afio 1944 Henry Messenger le dio el nombre de Fibroplasia

Retrolental (retrolental fibroplasy, RLF en inglés) que significa tejido cicatrizal detras

del cristalino. %2
Todo esto se describidé ante la presencia de una masa blanquecina por detras del
cristalino o lente, en nifios ciegos cuyo Unico antecedente era la prematuridad. Se

describieron “epidemias” de pacientes con estas caracteristicas. 1 2 53 54
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Luego del descubrimiento de este Sindrome de Terry, el mismo cursé por afos de
estudio, hasta ser denominado ROP. La RLF lleg6 a ser un término solamente usado
para las etapas cicatrizales. 2 53 54

En sus inicios se describieron varias epidemias de nifios con RLF, episodios que
unieron a oftalmélogos y neonatélogos en la busqueda de una soluciéon al problema.
La primera gran epidemia ocurrid entre el 1948-1952, se diagnosticaron diez mil
nifios ciegos y siete mil de ellos en Estados Unidos. 2 %

Ya en 1951 la australiana Kate Campbell relacioné la RLF con la administracién de
oxigeno a recién nacidos, terapia que se introdujo en los Estados Unidos y otros
paises industrializados a finales de los afios 30 y comienzos de los 40 del siglo XX,
su uso se generalizé por todo el mundo. 254

La RLF era un gran problema en Estados Unidos, donde la oxigenoterapia era una
rutina, Campbell y Parmelee la relacionaron con la aparicion de la entidad. Todo esto
llevé a un control estricto de su uso en las unidades de cuidados neonatales de
Estados Unidos. Ocurri6 entonces una disminucion brusca de la incidencia de
problemas oculares en prematuros, pero aument6 drasticamente el dafio cerebral
severo y las muertes en RN. 2 5455

El desconocimiento de la RLF y la posible relacion con la oxigenoterapia promovieron
grandes discusiones y se cre6 en 1952, en Estados Unidos, la Cooperativa Nacional
para el estudio de Fibroplasia Retrolental que interes6 a pediatras y oftalmélogos. 2 %°
A partir de 1960 se pudo disponer de mezcladores y analizadores de oxigeno, lo que

ofrecio la posibilidad de controlar y conocer la dosis a utilizar. A inicios de los afios 70
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se pudo disponer de las mediciones de presion parcial arterial de oxigeno y en los 80
la monitorizacién de su saturacion. 2 54 55

Como consecuencia de este desarrollo tecnolégico se produjo un aumento en la
supervivencia neonatal, bajo el indice de compromiso neurolégico y aumento el
namero de pacientes con RLF. En 1979 se diagnosticaron en Estados Unidos 546
ciegos por esa causa. Se hablé entonces de una segunda epidemia, donde los
avances técnicos y cientificos aumentaban la sobrevida de prematuros mas
pequefios y de mas bajo peso, con mayor supervivencia de RN con retinas
propensas a desarrollar la entidad. ?

Es en los afios 80 cuando se decide denominarla Retinopatia del Prematuro y dejar
el nombre de Fibroplasia Retrolental para los grados cicatrizales de la entidad. Todo
esto gracias a la difusién de la oftalmoscopia binocular indirecta (OBI), que permitio
una mejor observacion del desarrollo de la enfermedad. 113

En 1984, un grupo de oftalmologos expertos en ROP, interesados en crear un patrén
para sus hallazgos clinicos, establecieron la ICROP, con varias actualizaciones que
ha facilitado su estudio. *1-13

Se crearon diferentes programas de pesquisa para el diagnéstico de ROP a nivel
mundial, en aquellos paises que disponian de los recursos necesarios para esta
tarea tan compleja, asi se establecieron lineas de trabajo que permitieron examinar a
los RN con riesgo. Estos aspectos se actualizan periddicamente a medida que

aumentan los conocimientos sobre la entidad. 1422
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Desde el afio 1997 se inicié en América Latina un serio trabajo para la incorporacion
de los servicios de salud regionales, asi como de oftalmélogos y neonatélogos, en
funcion de la ROP (Primer Taller Regional de sensibilizacién con la retinopatia de la
prematuridad, Ecuador 1997) y se crea el Grupo NO ROP para los paises de
América Latina. En septiembre de ese mismo afio se inicia el programa en Cuba, y el
Hospital Universitario “Eusebio Hernandez” fue el primero en llevarlo a cabo. 42
VISION 2020 es la iniciativa mundial para la eliminacién de la ceguera evitable. La
OMS vy las agencias internacionales para su prevencién, crearon en el afio 1999 el
Programa VISION 2020 “El derecho a ver”. En Cuba, a partir del 2000, coauspiciado
por el Ministerio de Salud Publica (MINSAP) y la organizacion no gubernamental
Christian Blind Mission (CBM), comenzo6 el proyecto “Prevencién de Ceguera por
ROP”, para el cual se realiz6 un entrenamiento escalonado en 11 provincias del pais,
en funcién de la deteccion, diagnéstico y tratamiento precoz de la entidad, como
causa de discapacidad visual evitable. 5°

En el afio 2007 se evalud con la CBM la extension de este trabajo, con la inclusion
del Ministerio de Educacion, en particular con la ensefianza especial, para denominar
este proyecto “Apoyo a la rehabilitacién visual de escolares con baja visién (2007 -
2012)".

Por sus resultados se extendié el proyecto, ahora como “Apoyo al pesquisaje de
ROP vy servicios de diagndstico y rehabilitacion de la baja vision en Cuba Fase II”. 56

Sancti Spiritus es una de las provincias del pais que se incluy6 en este trabajo.
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1.2. Conceptos fundamentales acerca de la retinopatia de la prematuridad

Se presentan para abordar este acapite aspectos esenciales de la fisiopatologia,
clasificacion, FR y tratamiento de la ROP.

1.2.1. Fisiopatologia de la retinopatia de la prematuridad

La fisiopatologia de la ROP es compleja, y su etiologia multifactorial, donde el
principal rol lo juega la prematuridad extrema. Ningun estudio ha sido determinante
en definir un factor causal Unico de esta enfermedad. Se sabe que mientras mas
prematuro sea un nifio y tortuosa sea su evolucion clinica, tendra un mayor riesgo de
desarrollarla. 2021, 35, 36

La retina inmadura del prematuro puede seguir un proceso de desarrollo normal
luego del nacimiento y alcanzar la madurez retinal, sin desarrollar ROP. En otros
casos puede existir un dafio que altere este proceso de desarrollo retinal normal, se
origina asi la retinopatia. 2% 21, 57, 58

Es importante conocer que la ROP es una microangiopatia vasoproliferativa que
acontece en algunos RN inmaduros, de etiologia desconocida y de caracter
multifactorial. Durante la embriogénesis del ser humano en el ojo, la vasculogénesis
normal de la retina se inicia en la semana 16 de vida intrauterina, mediante un
precursor mesenquimal que aparece en el nervio 6ptico, que avanza hacia la
periferia y la alcanza entre las 36 y 38 semanas en el lado nasal de la retina, y entre
las 40 y 45 semanas en el lado temporal de esta estructura. >

Para el desarrollo vascular retinal normal hay dos teorias: vasculogénica y

angiogénica. En la primera, a partir de células fusiformes, se desarrollan células
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endoteliales que conforman cordones sélidos; los que luego se ahuecan y dan lugar
a los nuevos vasos. En la segunda, a partir de vasos ya existentes, se desarrollan
brotes que formaran los nuevos. Ambas teorias se complementan. %°

Son determinantes en este desarrollo vascular sustancias mediadoras, como el

VEGF (Vascular endothelial growth factor o factor de crecimiento vascular endotelial)

y el IGF (Insulin-like Growth Factor). El VEGF es el primer y principal regulador de la

angiogénesis y forma parte de todas las etapas de este mecanismo, es un mitbgeno
especifico de las células endoteliales y participa en el desarrollo normal de los vasos.
Por su parte el IGF es de aporte exdgeno (placenta y liquido amniético) y constituye
un factor independiente del oxigeno. Resulta permisivo de la accion del VEGF y la
vascularizaciéon normal de la retina depende de sus niveles éptimos. 8967

A la llegada de un RN prematuro, por su inmadurez pulmonar, debe incorporase
oxigeno; necesario para la vida y funcion cerebral. Esto inhibe el estimulo de
crecimiento de los vasos retinales y se produce un “falso estado de normalidad”. Esto
forma una zona de retina sin vasos (isquémica o avascular) y una zona de retina
vascularizada. 19 59 68-71

Cuando al RN se le quita el apoyo ventilatorio que recibia, queda expuesto a su
propia respuesta respiratoria, se produce un desbalance entre la necesidad y el
aporte de oxigeno del sector de retina que ha madurado luego de que se detuviera el
desarrollo vascular. 19 59 6871

Ocurre entonces una hipoxia retiniana, que produce como respuesta sustancias

vasoproliferativas. Si continla el proceso ya hay crecimiento fibrovascular y de
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nuevos vasos que avanzan desorganizadamente, en lugar de ir de manera horizontal
en la superficie de la retina; toman una direccion vertical hacia el interior del ojo, es
decir hacia el vitreo. 6871

Si la enfermedad avanza llegara al desprendimiento de retina parcial, que afecte la
macula o no, hasta el desprendimiento de retina total o la antiguamente llamada FRL;
donde, de no realizar maniobras quirtrgicas oportunas, el pronostico visual ya es
sombrio. 6871

La inmadurez del prematuro hace que la retina sea mas vulnerable en presencia de
determinados eventos neonatales, considerados también FR para el desarrollo y
evolucion de la ROP. Todos ellos influyen en la fisiopatologia antes descrita, para
desencadenar estos episodios de hipoxia e hiperoxia que desequilibran la
vascularizacion normal de la retina. ® 10,2021

1.2.2. Clasificacién de la retinopatia de la prematuridad

Para clasificar la ROP fueron necesarios muchos afios, con varias investigaciones
aisladas, hasta que comenzaron los estudios multicéntricos, el CRYO-ROP 58 y
ETROP 910

A partir de estos surgio la ICROP 112 (asumida por los estudiosos del tema y vigente
hasta la actualidad en su version del afio 2005, a la cual nos adscribimos).

Esta clasificacion (Anexo 1) ha permitido enfocar la enfermedad de acuerdo a cuatro
elementos claves (establecidos por la ICROP). Estos son:

1. Zona de retina comprometida.

2. Etapa clinica de la enfermedad.
17



3. Enfermedad plus.

4. Extension de la enfermedad.

Es importante tener en cuenta lo antes descrito, para entender que los nifios no
nacen con ROP, sino que debe producirse algun cambio biol6gico después del
nacimiento, que hace que la misma se desencadene. Este es un hecho fundamental
a la hora de planificar una estrategia de pesquisa.

1.2.3. Tratamiento de la retinopatia de la prematuridad

Desde el punto de vista clinico el problema de la ROP incluye dos aspectos: por una
parte esta todo lo relacionado al diagnostico de la enfermedad, y por otra, qué hacer
frente a un caso que requiere tratamiento.

El diagnéstico adecuado de la ROP sélo se logra mediante un programa de pesquisa
regular en la unidad de neonatologia, a la cual debe ir un oftalmélogo entrenado a
realizar el fondo de ojo con OBI, de acuerdo a las normas establecidas. Este es el
aspecto mas importante en el manejo de la entidad. 7> 73

Aunque se han propuesto y llevado a cabo diferentes variantes terapéuticas, como la
crioterapia y la fotocoagulacién con laser, no se ha encontrado un tratamiento
totalmente efectivo para curar todos los pacientes diagnosticados; pues aquellos con
ROP agresiva pueden avanzar a los grados IV y V, a pesar de aplicarseles
oportunamente. Se describen entonces otras terapéuticas como el cerclaje en la
cirugia convencional del desprendimiento de retina, la vitrectomia laser y el uso de

sustancias antiangiogénicas. 7484
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Actualmente el tratamiento de eleccién es la ablacion de la retina avascular con
laser, este requiere menor manipulacion del ojo, es menos traumético, mas facil de
aplicar cuando la retinopatia es posterior y ademas induce menos miopia. " La
crioterapia, no obstante, es una opcién mas cuando no se cuenta con laser. 58

Un pequeiio porcentaje de pacientes, a pesar del tratamiento, evoluciona al
desprendimiento de retina parcial o total. Se requieren entonces otros esquemas
terapéuticos. En este caso se emplean medicamentos intravitreos, para detener la
génesis de nuevos vasos que crecen hacia el vitreo y traccionan la retina. Se
desarrollan estudios multicéntricos que combinan ambos métodos, es decir, el laser y
los antiangiogénicos. 420

1.3. Factores de riesgo en la retinopatia de la prematuridad

Los FR que determinan si la evolucién de la ROP sera en un sentido o en otro, no
pueden ser bien controlados. Lo que si esta claro es que, si ocurriese en un RN
prematuro con FR, cuanto mas posterior en la retina del globo ocular ocurra la
detencién de los vasos (stop vascular) y mayor sea la extension de retina sin vasos
(avascular), peor sera el prondstico de ese paciente. Este concepto es tan importante
que condiciona el sistema de clasificacion de la ROP.

Se considera la existencia de una serie de FR que apuntan hacia la seriedad de una
ROP, el bajo PN y las horas de VM con altos niveles de oxigeno son dos de los
factores mas importantes en el desarrollo de la misma. Inicialmente ese efecto
biologico se atribuyd al oxigeno; sin embargo, se sabe que son mas peligrosas la

hipoxia y las fluctuaciones de la saturaciéon sanguinea. 14 1617, 24-27,91
19



Los FR considerados por el Protocolo Nacional de Pesquisa de ROP en Cuba
incluyen:

1.- Apgar bajo: La anestesista Virginia Apgar fue la primera en proponer, en el afio
1952, un sistema de puntos para evaluar el estado del RN en los primeros minutos
siguientes al nacimiento. A partir de ese momento, este sistema de puntuacion
comenz6 a utilizarse en todas las salas de parto, por ser un método con el que se
determina facilmente y con rapidez el estado clinico y la efectividad de la
reanimacion o resucitacion. %2

Establecio realizarlo en el primer minuto de vida; lo que ofrece una medida de la
transicion inmediata a la vida extrauterina. Luego a los cinco minutos, por constituir
una medida de la capacidad del neonato para recobrarse del estrés del nacimiento.
Los puntos deben ser asignados en ambos casos por el mismo observador (médico o
enfermera reanimadora). 2

Los criterios utilizados para la puntuacion estan basados en cinco signos clinicos,
que son en orden de importancia los siguientes: frecuencia cardiaca, esfuerzo
respiratorio, tono muscular, respuesta refleja y coloracion. A cada signo se le atribuye
un valor de cero a dos puntos, debe realizarse una suma total de los cinco
componentes. Un neonato vigoroso puede alcanzar una puntuacion desde siete
hasta diez, se encontrara moderadamente deprimido si la puntuacion obtenida es de
cuatro a seis y severamente deprimido si es de cero a tres. %

Hay determinados factores que pueden afectar la puntuacién de Apgar, estos son: la

prematuridad (un RN prematuro sano, sin evidencia de anoxia, acidemia o depresion
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neurolégica, puede tener una baja puntuaciéon de Apgar solamente por su falta de
madurez), drogas administradas a la madre, enfermedades pulmonares,
enfermedades musculares, insuficiencia circulatoria, traumatismo obstétrico,
enfermedades del sistema nervioso central, alteraciones mecanicas y asfixia. 2% 92
2y 3.- BP extremo y EGN baja: en este caso se habla de aquellos RN con un PN
igual o inferior a los 1 000 gramos, asi como una EGN igual o inferior a las 30
semanas. Estos son, los FR que se encuentran relacionados directamente con la
prematuridad. A menor PN y EGN de los prematuros, mayores las posibilidades de
presentar la ROP. 1621, 35-41

4.- El uso de surfactantes ha sido motivo de numerosos ensayos clinicos, por ser un
tratamiento profilactico que reduce la mortalidad y las complicaciones pulmonares de
los RN ventilados con SDR. Se han comparado el uso temprano de reemplazo con
surfactante y su administracién selectiva posterior, el primero es mas util en el SDR.
Una cuestién importante, es si administrar tempranamente el surfactante con VM
breve planificada, seguido de la extubacion inmediata. Esto es mejor que
administrarlo selectivamente cuando el SDR ha empeorado y causa insuficiencia
respiratoria que requiere VM. 1921, 22,27, 93

5.- El tratamiento con esteroides para evitar la enfermedad cronica pulmonar y
disminuir el tiempo de VM en los RN prematuros se ha relacionado con la ROP. Se
ha planteado que el uso tardio (después de la tercera semana de vida) y prolongado
(dos 0 mas semanas) de esteroides sistémicos incrementan el riesgo a desarrollar

ROP. EIl papel que juegan en su aparicion no ha sido aclarado aun, pero las
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modificaciones en los niveles de VEGF e IGF-1 provocadas por los esteroides
sistémicos, son un camino para esclarecer la génesis de la enfermedad. 16-17

6.- Las sepsis del nifio prematuro estan ligadas a su grado de inmadurez y la
incompetencia de su sistema inmunoldgico, que lo hacen particularmente
susceptible. Las infecciones favorecen la liberacion de toxinas y la produccion de
radicales libres con accion en el endotelio vascular y efecto endotdxico sobre la
retina. 1823

Los trastornos en la regulacion del tono vascular con hipotensién y las fluctuaciones
en la saturacion de oxigeno que se producen, afectan la perfusién de la retina y
favorecen la isquemia. El organismo inmaduro del prematuro trata de aumentar su
respuesta inflamatoria sistémica, al liberar factor de necrosis tumoral, mediador pro
inflamatorio involucrado en la génesis de la ROP. Las infecciones micéticas,
principalmente por especies de Candida, se han asociado a una mayor proporcioén de
ROP severa entre los RN mas inmaduros. 1823, 2527, 94,95

7.- La VM se define como la técnica por la cual se realiza el movimiento de gas hacia
y desde los pulmones, por medio de un equipo externo conectado directamente al
paciente. Sus objetivos clinicos pueden ser muy diversos: mantener el intercambio
de gases, reducir o sustituir el trabajo respiratorio, disminuir el consumo de oxigeno
sistémico y/o miocardico, conseguir la expansion pulmonar, permitir la sedacion,
anestesia y relajacion muscular, entre otras. Puede realizarse mediante presion

negativa extratoracica o presion positiva intermitente. 14-17, 46
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8.- Oxigenoterapia: el oxigeno, que desde su descubrimiento hace mas de 200 afios,
se ha administrado a RN de todo el mundo, mas que cualquier otro tratamiento
neonatal y muchas veces sin limites ni control, es un factor de gran importancia en el
desarrollo de esta entidad. Su monitorizacion es la intervencion disefiada para
mantener los niveles dentro de rangos aceptables, con el propésito de reducir los
episodios de hipoxia e hiperoxia, asi como la variabilidad de sus niveles. 1° 59 6872

La saturacion éptima de oxigeno para los prematuros de BP al nacer no esta bien
establecida. Aunque no se conoce aun cual es la dosis suficiente para el consumo
requerido, si se sabe que administrarlo provoca dafio en la retina, fundamentalmente
los episodios alternantes de hipoxia e hiperoxia y las fluctuaciones en los valores del
oxigeno arterial. %1 94 95

Los cambios bruscos, como el descenso rapido y exagerado en los valores de la
fraccion inspiratoria de oxigeno, producen mas neovascularizacién y hace que la
ROP sea mas grave. 19, 59, 68-72, 91, 94, 95

Hoy se sabe que niveles de fraccion inspiratoria de oxigeno, para mantener
saturaciones entre 95 y 100%, son potencialmente peligrosos. A mayor coeficiente
de variacion, mayor es el riesgo de ROP. Se ha demostrado que las diferencias en
los valores de saturacion no tienen impacto en la supervivencia, pero si en el
desarrollo de grados avanzados. 19 59 6872

9.- Las transfusiones sanguineas se han asociado con la ROP, administradas en las
primeras semanas de vida aumentan la disponibilidad del oxigeno tisular y por tanto

el estrés oxidativo. EI RN a término tiene un 75% de hemoglobina fetal y un 25% de
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hemoglobina adulta. El prematuro puede tener hasta un 97% de hemoglobina fetal,
que interacciona muy pobremente con el compuesto que facilita la liberacién de
oxigeno a los tejidos, el 2-3 Difosfoglicerato, esto ocasiona escasa liberacion a nivel
tisular. 1823

La hemoglobina adulta interactia muy bien con el 2-3 Difosfoglicerato por lo que
aumenta la liberacibn de oxigeno a los tejidos. Las transfusiones con sangre o
concentrados de hematies, procedentes de donantes adultos, hacen que este
aumente en sangre. 1823

10.- El embarazo mdltiple determina cuatro veces mayor mortalidad perinatal que la
gestacion simple. También implica un mayor riesgo de prematuridad, prolapso del
cordon, anoxia en el parto del segundo gemelo, restriccion del crecimiento,
anomalias estructurales y riesgo de ROP severa. 1423, %

La probabilidad de que un nifio nacido de parto multiple sea incluido en el protocolo
de pesquisa de ROP es mayor a la de uno proveniente de parto simple. La entidad
tiene una considerable incidencia en este grupo de pacientes. %

Los gemelos, a pesar de poseer igual EGN, no reciben la misma nutricién ni flujo
vascular intrauterino, esto determina una desigual vascularizacion retiniana. Uno de
ellos suele presentar un area de retina mayor sin vascularizar, habitualmente es el de
menor PN. % La relacién del desarrollo de algin grado de la enfermedad en el
segundo gemelar, es defendida por muchos autores. 1423 96

11.- El SDR es un sindrome de etiologia variada, en el cual hay una respiracion

anormal con alteraciones del intercambio gaseoso, la oxigenacion y la eliminacion del
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anhidrido carbdnico, que se ha relacionado con el desarrollo de la ROP. Es la causa
mas importante de enfermedad y muerte de los RN prematuros. Sus tratamientos
habituales incluyen suplementos de oxigeno y presion positiva continua en las vias
respiratorias. 1% 2122

En los pacientes con SDR grave se usa la administracion de surfactante durante la
VM. Aunque este tratamiento mejora los resultados clinicos, la VM puede causar
lesion de los pulmones en los RN con SDR, contribuir a la aparicién de enfermedad
pulmonar crénica y de displasia broncopulmonar. 2527, 73,74

12.- La apnea severa es la interrupcion de la respiracion por mas de 20 segundos,
debido a la inmadurez del centro respiratorio. Produce un efecto hipoxico-isquémico
encefalico y es otro factor que se relaciona con la ROP. No sélo estimula la
neoformacién vascular a partir de la hipoxia que genera, sino que agrava el dafio que
ya pueda existir en la retina. 14 17,20

13.- Las HI se han relacionado con la ROP, las méas graves se asocian al grado Ill.
Se ha visto una similitud entre la circulacion del sistema nervioso central y la de la
retina, lo cual implica una influencia simultanea sobre ambas cuando se
comprometen. La inestabilidad del flujo sanguineo en la matriz germinal es la
patogenia mas importante de la HI. '* 21 Los prematuros bajo condiciones
hemodinamicas inestables son mas susceptibles a su aparicion y a una ROP.
Ademas se ha propuesto una relacibn entre radicales libres, hemorragia

intraventricular y ROP. 19 2%, 22
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La terapia con surfactante produce una rapida mejoria de la oxigenacion. Si no se
produce una respuesta lo suficientemente rapida frente a los cambios de inducidos,
los niveles de presion parcial de oxigeno serian muy elevados durante periodos
variables de tiempo en las primeras etapas de la vida postnatal. 19 21 22, 25-27

1.4. Laretinopatia de la prematuridad como un problema de salud

Estudios epidemioldgicos realizados informan sobre la magnitud del problema de la
ceguera y la baja visién en la poblacion mundial. A principios de los 90 la estimacion
del numero de personas ciegas en el mundo, segun la OMS, era de 38 millones. La
estimacion tedrica para el afio 1996 se suponia en 45 y para el afio 2020 de 76
millones, esta extrapolacion se considera si existieran los mismos condicionantes,
crecimiento poblacional y no adopcién de mejoras sanitarias. 4

Ante esta perspectiva la OMS, propone la iniciativa “VISION 2020”, para eliminar las
causas de ceguera evitable en el mundo. °7

La OMS considera prioritarias varias entidades, sélo cuando estas no sean un
problema para la salud publica, se dedicaran recursos a las demas. Para cumplir los
objetivos del programa se incluyen: catarata, tracoma, oncocercosis, ceguera en la
infancia, errores refractivos, baja vision, retinopatia diabética, glaucoma,
degeneracion macular asociada a la edad, opacidades corneales y enfermedades
genéticas oculares.

En el caso de la ceguera infantil, se incluye el periodo comprendido desde el
nacimiento hasta los 17 afos. El retraso en el tratamiento de las causas que la

provocan puede ocasionar discapacidad visual, por lo que precisa atencion precoz.
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En paises pobres las causas fundamentales de ceguera infantil prevenible son:
deficiencia de vitamina A, opacidades corneales por sarampién, uso nocivo de

remedios tradicionales, ophthalmia neonatorum y catarata rubeélica. 43

En paises mas desarrollados se incluyen por la OMS las siguientes causas: ROP,
enfermedades del nervio Optico y vias 6pticas superiores, glaucoma y anormalidades
congénitas. 43 97

En muchos paises de América Latina con menor desarrollo, la ceguera por ROP es
hoy un problema emergente. Hay en el mundo 50 000 nifios ciegos por esta causa y
las dos terceras partes de ellos, viven en América Latina. 4 %7

Esta alarmante situacion, considerada como la tercera epidemia de ROP, se debe
fundamentalmente a la falta de recursos, a las elevadas tasas de nacimientos
prematuros y al aumento de la ROP severa en la extrema prematuridad 42 43 97
También se debe a la falta de conciencia ante el problema, el insuficiente numero de
profesionales adiestrados en el diagnéstico y tratamiento de la ROP y a la limitacién
de los programas de pesquisa en las UCIN. 43 97

1.4.1. El empleo de los protocolos en la medicinay la oftalmologia

Segun el diccionario de la Real Academia Espariola (DRAE), 8 protocolo es: la regla
ceremonial diplomatica o palatina establecida por decreto o por costumbre. El
término proviene del vocablo latin protocollum, y este del griego, deviene de protos,
primero y kollom, pegar, y refiere a la primera hoja pegada con engrudo, la primera
hoja en la que se marcan unas determinadas instrucciones. Plan escrito y detallado

de un experimento cientifico, ensayo clinico o una actuacion médica.
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En el desarrollo de las ciencias médicas el uso de los protocolos, en aras de unificar
criterios para mejorar el manejo de las enfermedades, cada vez es mas difundido.
Segun la Enciclopedia de salud *° es la relacion escrita de instrucciones a seguir para
la prestacion de asistencia por una enfermedad concreta.

En el mundo el empleo de los mismos en las ciencias médicas se hace cada vez mas
frecuente, en la medida que el nivel de conocimientos avanza, resulta imprescindible
unificar criterios por parte de los investigadores a nivel mundial. 1

En la medida que se actualizan en el mundo las causas de ceguera en la infancia,
para lograr la erradicacién de aquellas que son prevenibles, 1° el sistema de salud
cubano también se involucra. En la especialidad de oftalmologia se elaboraron y
publicaron manuales para unificar el manejo de las distintas enfermedades, como
parte de un proceso renovador que el Instituto Cubano de Oftalmologia (ICO)
“‘Ramén Pando Ferrer” lleva a cabo desde el ano 2009, dentro del desarrollo de la
histérica y revolucionaria “Mision milagro”. 102, 103

La ROP no escapa a este nivel de protocolizacion, como una de las entidades
oftalmolégicas en la infancia con mayor prioridad.

1.4.2. Protocolos de manejo de la ROP en el mundo

Existen a lo largo de la historia de la ROP multiples enfoques para su manejo,
comenzando desde la época en que se denominaba RLF. 535 Los diferentes
programas de pesquisa para su diagnodstico, sugerian el momento del examen
oftalmoldgico y la frecuencia del seguimiento segun la evolucién del paciente; para

definir el tratamiento. Esto se ha actualizado periédicamente. 142!
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Tanto oftalmélogos como neonatélogos se han enfrascado en el tema, es el CRYO-
ROP el estudio pionero que combindé ambas especialidades. 2

1.4.3. La Retinopatia de la prematuridad en Cuba. Protocolo de manejo

En Cuba, un pais en vias de desarrollo y con un sistema social basado en la
equidad, existe un excelente sistema de salud publica que garantiza el acceso
gratuito de toda la poblacién a los servicios médicos.

El elevado nivel cientifico de los profesionales de la salud y la existencia de UCIN en
todo el pais, hacen posible la supervivencia de RN muy inmaduros, lo que puede
favorecer la presencia de ROP.

El Protocolo Nacional de Pesquisa de ROP en el pais se aplica desde la primera
década del presente siglo (ver Anexo 2). Se denomina pesquisar ® a la acciéon de
hacer busqueda de informacion. Es la indagacion que se hace de algo para averiguar
la realidad de ello o sus circunstancias. Este protocolo garantiza la busqueda de
pacientes con riesgo de padecer la entidad, en un trabajo conjunto de oftalmélogos y
neonatologos. A partir de él se examinan todos los prematuros que nacen con 35
semanas o menos de EGN, PN igual o por debajo de 1 700 gramos y/o con algun FR
para desarrollar ROP, siempre con sugerencias por parte de los neonatélogos.

En el Anexo 2 se muestran las especificidades del mismo, ya que una vez
diagnosticada la ROP, la conducta depende del nivel y la condicién de los grados y
zonas afectadas. No so6lo se reflejan alli las indicaciones de tratamiento, sino de

retratamiento de los pacientes con ROP.
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Después de egresar del servicio de neonatologia, los controles contindan, pero en
consulta externa. Estos incluyen examenes hasta el primer afio de vida de los
pacientes, realizado conjuntamente entre las consultas de ROP e intervencion
precoz; 193 104 cuyo vinculo garantiza que se brinde seguimiento, para lograr un
desarrollo visual adecuado. La autora mostré sus resultados al respecto % en el afio
2014.

En ocasiones, los pacientes prematuros deben ser trasladados a centros
oftalmolégicos de referencia para su exploracion y tratamiento, con el
desplazamiento aumenta su morbilidad. 57 %°

Ya funciona en algunos paises la telemedicina, 1°-11°> que mediante la adquisiciéon de
imagenes fundoscopicas digitales y su transmision a estos centros, ofrece la
oportunidad de identificar pacientes en riesgo, para facilitar el desarrollo y realizacion
de ensayos clinicos multicéntricos.

Aun cuando Cuba no dispone de las novedosas técnicas diagnésticas para el manejo
de la ROP que existen en el mundo, se puede garantizar el diagnéstico oportuno de
la entidad mediante el Protocolo Nacional vigente. 102

Conclusiones Capitulo 1

Luego de revisar el estado del arte de la retinopatia de la prematuridad, ofrecemos
como ideas fundamentales las siguientes:

La ROP es una entidad causante de ceguera prevenible, si se detecta

oportunamente, mediante una pesquisa dirigida a los recién nacidos con factores de
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riesgo, se logran un diagnostico y tratamiento adecuados. Existen varios paises
involucrados para evitar las invalideces que ocasiona.

El manejo de la ROP incluye diversos criterios, coinciden en la mayoria de los
pacientes la edad gestacional baja y el bajo peso al nacer.

La ROP se clasifica en cinco etapas fundamentales, pero a partir del grado Il en
adelante es que comienza el riesgo de dafio visual. Para su tratamiento existen
multiples terapias, como la crioterapia, la fotocoagulacién con laser, la cirugia
convencional de desprendimiento de retina, Vvitrectomia y terapia con
antiangiogénicos, pero en nuestro pais se emplea fundamentalmente el laser.

Cuba considera como una prioridad el diagnéstico, seguimiento y tratamiento

oportuno de la ROP, por tanto existe en el pais un Protocolo Nacional de Pesquisa.
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CAPITULO 2. DISENO METODOLOGICO

En este capitulo nos propusimos presentar la metodologia disefiada para lograr los
objetivos especificos de la investigacion, abarco el tipo de estudio, poblacion,
criterios de inclusion y salida; métodos cientificos empleados, procedimientos propios
de la especialidad, la operacionalizacién de indicadores epidemiolégicos y variables,
asi como el procesamiento estadistico y las consideraciones bioéticas para la
realizacion del trabajo.

2.1. Tipo de estudio y poblacion

Realizamos un estudio observacional analitico con todos los pacientes prematuros
de la provincia Sancti Spiritus ingresados en la UCIN del Hospital General “Camilo
Cienfuegos Gorriaran”, desde su inclusion en el Protocolo Nacional de Pesquisa de
ROP y hasta su alta; en el periodo comprendido desde el primero de enero de 2004
al 31 de diciembre de 2015.

El trabajo se desarrolld inicialmente desde el 2004 hasta el 2011, en esta primera
etapa se estudiaron los 751 prematuros que cumplieron los criterios de inclusion del
Protocolo Nacional de Pesquisa de ROP.

En una segunda etapa actualizamos la caracterizacién realizada, desde el 2012
hasta el afio 2015, lo que reflejamos en los capitulos 3 y 4, para establecer
similitudes y diferencias que permitieron validar los resultados de la etapa anterior.

La poblacién en la totalidad del periodo estuvo conformada por 1 165 RN.
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2.2. Criterios de inclusién y salida

Criterios de inclusion: Los RN con 35 semanas o menos de EGN, PN igual o inferior
a 1l 700 g, y RN prematuros expuestos al menos, a un FR de la entidad,
independientemente de su EGN y PN, segun criterio del neonatologo.

Criterio de salida: Fallecimiento del RN o cualquier causa que impidié concluir su
estudio.

2.3. Instrumento para la recoleccion del dato primario

Empleamos la Encuesta utilizada para la recogida de informacion de la pesquisa en
el Protocolo Nacional (ver Anexo 3), con los datos generales de cada paciente,
obtenidos de las historias clinicas. Estos incluyeron sexo, color de la piel, direccién,
PN, EGN, asi como los FR para desarrollar ROP.

2.4. Métodos cientificos y niveles de su empleo:

Del nivel Teorico:

¢ Analisis histérico y l6gico: para analizar el surgimiento y desarrollo de la ROP.

e Analitico-sintético: posibilitd analizar la situacion actual de la entidad, permitié su
caracterizacion clinica epidemioldgica y elaborar conclusiones y recomendaciones.

¢ Inductivo-deductivo: al partir de la caracterizacion, se fue de un andlisis particular
de los RN prematuros, hasta generalizar resultados y luego particularizar en los FR.
Del nivel Empirico:

e La observacion participante: para constatar en la practica el comportamiento de la
ROP en la poblacion de pacientes pesquisados por riesgo de padecerla y lograr asi

la caracterizacién clinica epidemioldgica.
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e Andlisis de documentos: al revisar las historias clinicas de los pacientes
prematuros para la obtencion de datos.

Del nivel Estadistico:

e El analisis descriptivo: para describir las variables demograficas y epidemioldgicas
que se propuso el primer objetivo especifico del estudio, asi como los factores de
riesgo de los pacientes examinados (parte del segundo objetivo especifico).

e EIl andlisis estadistico inferencial (multivariado): primeramente sustentado en un
arbol de clasificacién, para determinar los predictores del desarrollo de la ROP
(segundo objetivo especifico). También se utiliz6 un modelo de regresién logistica,
para pronosticar la aparicion de la entidad a partir de sus factores de riesgo
predictores (tercer objetivo especifico del estudio).

2.5. Procedimientos propios de la especialidad

Una vez brindada la informacién necesaria a los padres o tutores de los RN y con los
requisitos bioéticos cumplidos, tomamos los datos personales de cada paciente
(nombre, fecha y EGN, PN, sexo, color de la piel, direccién, FR asociados).

El proceso de pesquisa involucré una enfermera de la UCIN, un especialista en
neonatologia y la oftalmdloga responsable del examen, todos como parte del equipo
de trabajo en la provincia.

Para definir el seguimiento de cada paciente nos apoyamos en el manejo
protocolizado nacionalmente (Anexo 2), los RN prematuros fueron clasificados segun
el desarrollo de ROP, la edad gestacional corregida (EGC) al diagndstico (EGCD) y

al tratamiento (EGCT) en los pacientes en que se aplico.

35



El examen, segun el Protocolo Nacional de Pesquisa de ROP, consisti6 en la
realizacion de OBI con un oftalmoscopio binocular indirecto marca Keeler, una lupa
Novak de 28 dioptrias y previa midriasis medicamentosa de los RN, para la que
utilizamos colirios como tropicamida (1%), tropicamida con fenilefrina (1%) o el
ciclopentolato (1%).

Los midriaticos fueron empleados indistintamente, en dependencia de la disposicion
de medicamentos existentes en el momento de la revision de los pacientes. Se aplic
una gota en ambos ojos cada 30 minutos, haciéndolo tres veces, para luego
examinar el fondo de ojo con OBI.

En algunos casos fue necesario emplear blefarostato e indentador escleral para
lograr la apertura adecuada del ojo del RN y un examen adecuado, e instilamos
colirio anestésico en estos pacientes. 192

Ofrecimos seguimiento a los RN y de acuerdo a la EGC hasta cumplimentar las 42-
45 semanas. Se clasifico la ROP en los pacientes que desarrollaron algun grado de
la misma, al considerar la EGCD. Ver Anexo 2.

De ser necesario los pacientes recibieron tratamiento con laser argon y a partir del
afio 2015 con laser diodo (suministrado a la provincia Sancti Spiritus por el proyecto
coauspiciado por la CBM, el MINSAP y el Ministerio de Educacion). 103

2.6. Operacionalizacion de los indicadores epidemiologicos y variables

Los indicadores epidemioldgicos 1€ que utilizamos en el estudio fueron:

— Tasa de prevalencia (Tp).

— Tasa de incidencia (Ti).
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Descripcion de Tp:

__ # de pacientes con ROP

T *x 1000 id ;
P # de nacidos vivos nacidos vivos

Numero de pacientes con ROP: cantidad de pacientes que desarrollaron algun grado
de ROP en el periodo que se analiza (los nuevos en el ultimo afio de la etapa
analizada mas los ya existentes).

Numero de nacidos vivos: cantidad de nacidos vivos (NV) en la provincia en el dltimo
afo del periodo que se analizo.

1 000 NV: para poder comparar los resultados de acuerdo a la poblacion infantil
menor de un afio en el periodo. Este multiplo de 10 es generalmente empleado en
indicadores epidemioldgicos relacionados con nifios.

Descripcién de Ti:

_ # de pacientes nuevos con ROP _ )
Ti = : - % 1 000 nacidos vivos
# de nacidos vivos

Numero de pacientes con ROP: cantidad de pacientes que desarrollaron algan grado
de ROP en el afio analizado.

Numero de nacidos vivos: cantidad de NV en ese propio afio en la provincia.

1 000 NV = para poder comparar los resultados de acuerdo a la poblacién menor de

un afo. Cifra utilizada en indicadores epidemioldgicos relacionados con nifios.

37



En la investigacion utilizamos las siguientes variables: sexo, color de la piel,

municipio, EGN, PN, FR asociados, EGCD, EGCT, presencia de ROP, grado de

ROP y tipo de tratamiento recibido. Se operacionalizan a continuacion.

Sexo: se consideré masculino o femenino, segun el sexo biologico del paciente.
Color de la piel: se consider6 blanca o no blanca, de acuerdo al color aparente de
la piel del paciente.

Municipio: segun el municipio de procedencia y por la codificacién nacional
(Yaguajay, Jatibonico, Taguasco, Cabaiguan, Fomento, Trinidad, Sancti Spiritus y
La Sierpe)

EGN: de acuerdo al tiempo, en semanas transcurridas, desde el primer dia de la
dltima menstruacion hasta la fecha del nacimiento; o por el ultrasonido si difieren
en mas de 2 semanas. Se considerd la EGN superior a 22 semanas, a partir de
este tiempo es que se habla de feto viable y el término del embarazo deja de ser
clasificado como aborto. 17: 118

PN: a partir de 500 g, segun el valor en gramos que posee el paciente al pesarlo
cuando nace. A partir de este peso es que hablamos de feto viable,
independientemente de la EGN. 117118

Factores de riesgo asociados: Apgar bajo al nacimiento, BP extremo, EGN baja,
uso de surfactantes, uso de esteroides, sepsis perinatal, VM, oxigenoterapia,
transfusiones, embarazo multiple, SDR, apnea severay Hl.

1. Apgar bajo al nacimiento: el RN segun su puntuacién de Apgar puede

clasificarse como normal (entre 7 y 10), moderadamente deprimido (entre 4 y
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6) o severamente deprimido (entre cero y 3). Se consideré que el Apgar fue
bajo cuando la puntuacion era igual o inferior a 6 (moderada o severamente
deprimido), a los 5 minutos de nacido el paciente.

BP extremo: presente o no presente, de acuerdo al PN en gramos, igual o
inferior a 1 000 g.

EGN baja: presente o no presente. Segun la EGN, igual o inferior a 30
semanas.

Uso de surfactantes: empleado o no empleado. Conforme al uso o no del
surfactante, descrito en la historia clinica ante SDR del paciente.

Uso de esteroides: empleado o no empleado. Segun el uso de esteroides
sistémicos, descrito en la historia clinica del paciente.

Sepsis perinatal: presente o no presente, por la presencia de infecciones en el
paciente que requieran el empleo de medicamentos antibiéticos, antimicéticos
0 antivirales.

VM: empleada o no empleada, por el uso de VM (tubo endotraqueal) en el
paciente.

Oxigenoterapia: empleada o no empleada, segun el uso de oxigeno libre en

incubadora o la presion aérea positiva continua (continuous positive airway

pressure, CPAP en inglés) en la UCIN, descrito en la historia clinica del
paciente.
Transfusiones: empleada o no empleada. De acuerdo al uso de transfusion

descrito en la historia clinica del paciente.
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10. Embarazo multiple: presente o0 no presente. Segun la presencia de embarazo
de dos o0 mas fetos.

11. SDR: presente 0 no presente, por la descripcion en la historia clinica del
paciente del sindrome de dificultad respiratoria.

12. Apnea severa: presente 0 no presente. Segun la existencia de una apnea por
mas de 20 segundos, descrita en la historia clinica del paciente.

13. HI: presente 0 no presente, de acuerdo a la presencia de hemorragia
intraventricular descrita en la historia clinica del paciente.

Presencia de ROP: presente o no presente, segun el desarrollo de ROP

evidenciada durante el seguimiento del paciente, descrito en la Encuesta

recolectora.

EGCD: superior a 22 semanas. Por la fecha de entrada al registro, de acuerdo a

las semanas de EGC al momento del diagnéstico.

EGCT: superior a 22 semanas. Por la fecha de entrada al registro, segun las

semanas de EGC al momento del tratamiento.

Grado de ROP: por el examen oftalmoldgico con OBI descrito en la historia clinica

del paciente. Sin ROP (cuando la retina fue normal), ROP grado | (presencia de

linea demarcatoria), ROP grado Il (presencia de cresta o ridge), ROP grado Il

(presencia de cresta con proliferacion fibrovascular), ROP grado Il plus

(enfermedad plus con mala midriasis, tortuosidad vascular, presencia de tunica

vasculosa, vitreo turbio), ROP grado IV A (desprendimiento de retina parcial
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extramacular), ROP grado IV B (desprendimiento de retina parcial que involucra
macula) y ROP grado V (desprendimiento de retina total). 3

— Tratamiento recibido: aplicado y no aplicado. El tratamiento con laser (aplicacion
de fotocoagulacion retinal con laser argon o diodo) es el que se realiz6 a los
pacientes que poseian ROP grado Ill en cinco horarios continuos del reloj u ocho
discontinuos de extension).

No se aplico tratamiento en pacientes sin la entidad o que avanzaron a los grados | y

I, incluso 1ll, pero que no tuvieron cinco horarios continuos u ocho discontinuos de

extension. En las variables presencia de ROP y grados de la misma se considero el

0jo mas afectado.

2.7. Procesamiento estadistico utilizado en el estudio

Para referirnos al procesamiento estadistico es necesario considerar que se realizd

mediante el paquete SPSS (Statistical Pakage for Social Sciences), para caracterizar

clinica y epidemiol6gicamente la poblaciébn. También se empleé en el analisis
realizado a los FR.

2.7.1. Estadistica empleada

Utilizamos el analisis descriptivo, para determinar la distribucion de frecuencias de
las variables clinicas anteriormente operacionalizadas, exponer su comportamiento y
el de los indicadores epidemioldgicos (primer objetivo especifico). También se utilizd
para exponer los FR presentes en los pacientes examinados (segundo objetivo

especifico).
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Los FR no solo se abordaron desde la perspectiva de las normativas del Protocolo
Nacional, también se presentaron en el trabajo a partir de sus potencialidades como
predictores de la entidad (segundo objetivo especifico).

Empleamos el analisis inferencial para elaborar un arbol de clasificacién, que
permiti6 determinar los principales FR que constituyeron predictores para el
desarrollo de la entidad.

Este procedimiento no paramétrico 1° se utiliz6 para brindar un orden jerarquico de
los FR en el desarrollo de la ROP, al establecer relaciones entre ellos segun su
influencia en la aparicion del suceso a estudiar (en este caso la entidad). EI mismo se
aplicé en la poblacion de la etapa 2004-2011, concebida inicialmente para el estudio.
Para ello, una vez introducidos los datos del trabajo, mediante el método de Chi-

Squared Automatic Interaction Detector (CHAID), 1?° se ordenaron por nodos y se

logré un orden de aparicion de los predictores de la ROP. CHAID mostrd, mediante el
calculo de chi cuadrado (chi ?), los segmentos resultantes, en un grafico facil de
entender.

Como parte del tercer objetivo especifico complementamos el arbol de clasificacion
con un modelo de regresion logistica, que incluyé los FR predictores previamente
determinados en los pacientes de la etapa 2004-2011.

El objetivo primordial de la regresion logistica fue modelar como influye en la
probabilidad de aparicion de un suceso, habitualmente dicotdbmico, la presencia o no
de diversos factores; y el valor o nivel de los mismos. Tal como refiere Silva

Aycaguer “los modelos multivariados y la regresion logistica, constituyen una
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alternativa sumamente atractiva y Gtil a los efectos de controlar simultaneamente, de
manera agil y elegante, muchos posibles factores de confusién”. 21 En este caso se
emple6 para determinar la probabilidad de aparicion de la ROP, al considerar sus FR
predictores.

Una de las caracteristicas de la regresion logistica es la relacion que guarda con el
parametro de cuantificacion de riesgo conocido como razones de ventaja u odds ratio

(OR en inglés), 22 123 calculada para conocer si los FR tienen significaciéon en la

‘ ”

ocurrencia de un suceso (en este caso la ROP). En este modelo ° es la

probabilidad de que ocurra la entidad.

Es habitual presentar el procesamiento de la regresion logistica en una tabla, que
refleje el analisis realizado a cada variable. En nuestro estudio se presento6 en los FR
predictores del desarrollo de ROP, ya determinados en el arbol de clasificacion. Se
obtuvo, a partir de los ellos, un modelo de regresion logistica para pronosticar la
probabilidad de aparicién de la entidad.

2.8. Consideraciones éticas

Tratandose de una poblacion tan vulnerable, en la que se requirié para cualquier
proceder a realizar de la autorizacion de los padres o tutores, en todos los pacientes,
antes de ser incluidos presentamos un documento de consentimiento informado
(Anexo 4).

Una vez explicados los objetivos del trabajo y la importancia de su participacion, con
la garantia de confidencialidad de la informacion que ellos aportaron y la posibilidad
de abandonar el estudio de asi desearlo, fue adjuntado el documento de
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consentimiento informado a la Encuesta recolectora de la informacion de cada
paciente. De igual modo, en aquellos que desarrollaron ROP y requirieron
tratamiento quirdrgico, explicamos, de conjunto con los neonatdlogos, los riesgos y
beneficios de dicho proceder.

No existieron negativas ante la realizacion del tratamiento quirdrgico por parte de los
tutores de los pacientes.

En este estudio tuvimos en cuenta los principios éticos para la investigacion médica
en humanos, establecidos en la Declaracion de Helsinki y acogidos por Cuba. Su
ultima revision fue realizada en 2014 por Mario Cantin. 124

Esta investigacion se aprobd por el Consejo Cientifico del Hospital General “Camilo
Cienfuegos” de Sancti Spiritus y por el Consejo Cientifico Provincial. Ademas se
redacté segun las recomendaciones metodoldgicas para la elaboracién de las tesis
de Doctor en Ciencias de determinada especialidad de la Comision Nacional de
Grados Cientificos (2005) y también nos adscribimos a la plantilla emitida en forma
digital por el propio 6rgano, elaborada por el Dr. C. Carlos Andrés Peniche Covas.
Conclusiones Capitulo 2

La realizacién de un disefio de tipo observacional analitico, con todos los pacientes
prematuros de la provincia ingresados en la UCIN del Hospital General “Camilo
Cienfuegos Gorriaran”, permitié evitar sesgos de muestreo, al emplear la totalidad de
la poblacién. Se desarroll6 una etapa inicial de 2004 a 2011, posteriormente se

recopilo la informacion con idéntico rigor hasta el afio 2015, lo que desde el punto de
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vista cientifico permitio establecer generalizaciones para un periodo mayor de
tiempo, brindando fortaleza y actualizacion en el tiempo a los resultados.

En el disefio metodolégico de esta investigacion se tuvieron en cuenta los métodos
cientificos del nivel tedrico, empirico, estadistico y los procedimientos propios de la
especialidad.

El haber utilizado como fuente para la recoleccién del dato primario la encuesta,
empleada en el Protocolo Nacional de Pesquisa de ROP permitio, respetando sus
objetivos y directrices, una recogida uniforme de la informacién con respecto al resto
del pais.

La evaluacion de los factores de riesgo realizada en el disefio abordado en la
investigacion, resultd novedosa, en el contexto de la provincia y también para esta

entidad en el pais.
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CAPITULO 3. CARACTERISTICAS DE LOS PACIENTES EXAMINADOS POR

RETINOPATIA DE LA PREMATURIDAD EN LA PROVINCIA SANCTI SPIRITUS

En este capitulo nos propusimos caracterizar clinica y epidemiol6gicamente los

pacientes pesquisados en el Protocolo Nacional de ROP, asi ofrecer datos que la

contextualicen en el periodo del estudio. Presentamos los indicadores

epidemioldgicos tasa de incidencia y prevalencia de ROP en la etapa 2004-2011, el

comportamiento de los pacientes segun su sexo, color de la piel, municipio de

procedencia, grados de ROP y tratamiento recibido; para posteriormente actualizar

los datos (2012-2015) con pardmetros de analisis similares a los de la etapa anterior.

3.1. Caracteristicas epidemiolégicas y clinicas de los pacientes examinados en
el Protocolo Nacional de Pesquisa de retinopatia de la prematuridad.
Etapa 2004-2011

Para la caracterizacion de los pacientes utilizamos la base de datos de la pesquisa

de ROP de la provincia.

3.1.1. Pacientes pesquisados en el Protocolo Nacional, diagnosticados con

ROP y sus tasas de incidencia en la provincia
Se pesquisaron en estos ocho afios 751 pacientes prematuros, segun los criterios

protocolizados nacionalmente. Esto se correspondi6 con el 1,9% de los NV.
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Del total de RN examinados se diagnosticaron con ROP, en sus diferentes grados,
82 pacientes; que representaron el 10,9% de la poblacion examinada en la etapa.

En 2004, 2006 y 2007 se examinaron mayor cantidad de pacientes con criterios de
inclusion (3,3%, 2,5% y 2,8% respecto a los NV).

Pero los afios de mayor niumero de pacientes diagnosticados con la entidad fueron el
2005, 2007 y el 2009 (con 16,9%, 10% y 14% respecto a los pesquisados
anualmente).

También se calcul6 el indicador epidemiolégico de morbilidad Ti, para esto
consideramos los pacientes diagnosticados con ROP durante el propio afio. Sus
valores comenzaron en 1,8 x 1000 NV en el afio 2004, con variaciones a lo largo de
la etapa.

Las cifras oscilaron entre 1,5 x 1000 NV (en el afio 2011) y 2,8 x 1000 NV (la mas
alta, en el afio 2007).

La Tabla 1 reflej6 la distribucion de NV, los pacientes que fueron examinados segun
el Protocolo Nacional de Pesquisa de ROP, aquellos diagnosticados con la entidad y

las Ti de ROP en la etapa.
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Tabla 1. Distribucién de nacidos vivos, pacientes pesquisados en el Protocolo

Nacional, diagnosticados con ROP y sus tasas de incidencia por afios.

Afios Nacidos Pacientes pesquisados  Pacientes diagnosticados Tasas de

vivos (NV) (porciento respecto a NV)  (porciento respecto a la incidencia

pesquisa) (por 1000 NV)

2004 4871 160 (3,3) 9 (5,6) 1,8
2005 4689 71(15) 12 (16.,9) 2,6
2006 4260 106 (2,5) 8 (7.5) 1,9
2007 4649 130 (2,8) 13 (10) 2,8
2008 5187 44 (0,8) 10 (22,7) 1,9
2009 5321 100 (1,9) 14 (14) 2,6
2010 5112 78 (1,5) 8 (10,2) 1,6
2011 5264 62(1,2) 8(12,9) 1,5
Total 39 353 751 (1,9) 82 (10,9)

Fuente: Encuesta recolectora del Protocolo Nacional de Pesquisa de ROP y base de
datos estadisticos provinciales.

En Cuba se exponen cifras de tasa de mortalidad infantil baja, similares a las de
paises desarrollados, afortunadamente cuenta con el PAMI, asi como con su
Protocolo Nacional de Pesquisa de ROP, 192 que garantizan una deteccién y
tratamiento oportunos en cada una de las provincias del pais.

En el estudio presentado por Labrada Rodriguez en el afio 2006 en el Hospital

Pediatrico Docente Provincial “Martires de las Tunas”, con sus resultados en tres
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afos (2002-2004); en 227 pacientes pesquisados, se reporto una Ti de ROP de 1,0 x
1 000 NV. 47

Andujar Coba en el afo 2009 presentd sus resultados durante cinco afios en
epidemiologia y clinica de ROP en el municipio Playa. Reporté una incidencia
promedio de 9,1 por cada 1 000 NV (Ti de 0,91 x 1 000 NV). 125

Torres Leyva, en su tesis doctoral, hablé de una incidencia de 26,6% en un estudio
realizado en los Hospitales Universitarios “América Arias”, “Eusebio Hernandez” y
“Julio Trigo” de Ciudad de la Habana. 5!

En el afio 2013 Bafios Carmona publicd su trabajo en el Hospital General Docente
‘lvan Portuondo” en Artemisa. La incidencia de ROP durante los cinco afios de
investigacion en 207 pacientes fue de 10,1%. *°

Eliot Fuentes en el 2013, desde Pinar del Rio, reportd6 en el Hospital General
Docente "Abel Santamaria” una incidencia de ROP de 7,5% en 402 pacientes, desde
el 2007 al 2011. “®

Curbelo Quifiones en el 2015, en un estudio realizado desde el 2006 hasta el 2011
en el Hospital General Universitario “Dr. Enrique Cabrera Cossio” de La Habana,
presentod una incidencia de ROP entre 36,4% (la mayor en el afio 2008) y 7,1% (en el
2011). 126

Garcia Fernandez ofrecio una incidencia de ROP del 24,2%, en 66 pacientes en San
Antonio de los Bafios. 1?7

En la literatura foranea también se presentaron resultados sobre este indicador

epidemiologico. En la dltima década se ha reportado por la OMS informacion sobre
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las causas de ceguera y baja vision a nivel mundial; entre ellas se encuentra la ROP,
motivada por la prematuridad. 2

En el trabajo realizado por Pallas en Espafia hubo una incidencia de ROP de 70,6%,
en otros paises estas cifras oscilan entre 26 y 47%. En el Hospital Universitario “Sant
Joan de Déu” se reportd, en menores de 32 semanas, una Ti de 3,48 x 1 000 NV. 128
Otros estudios sobre incidencia en menores de 1 250 g reportaron 65% para este
grupo de peso y 80% en los RN con PN inferior a 1 000 g. 12°

Asi Camba, en Argentina, reporté en el 2004 en la maternidad “Ramén Sarda”, una
incidencia de ROP de 26,4%. 130

En un estudio realizado por Qiuping en el 2016, en China desde el 2009 hasta el
2011, report6 incidencias de ROP de 14,7% luego 11,1% y 9,5% respectivamente. 131
En el 2014 Liu reporté un 12,8% en el suroeste de ese pais. 32

En Corea se hablé de una incidencia de la entidad de 34,1% en una publicacion de
Hwang en el 2015, que realizé a pacientes pesquisados en varias UCIN del pais. 2
Durante el 2014 Celebi present6 en Turquia un trabajo realizado (2010-2013) en 235
pacientes de las UCIN localizadas en dos maternidades. Se reporté una incidencia
de 38,7% y en los prematuros con BP extremo (inferior a 1 000 g) fue de 75,5%. 133
En Italia Borroni reporté 62,9% en su estudio, realizado en las UCIN de Il nivel y en
prematuros con PN igual o inferior a 700 g; y EGN igual o inferior a 27 semanas. 134
Consideramos que existe un subregistro a nivel mundial de pacientes con ROP, que

debido a la falta de recursos econdmicos destinados por el sistema de salud de su
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pais hacia este tema, no son pesquisados ni diagnosticados; por lo tanto se pierde
parte del registro demogréfico de los que sobreviven y enferman.

La provincia ofrecié una Ti que se correspondid de manera aproximada con los
resultados cubanos revisados. En nuestra opinion este dato depende del indice de
prematuridad y sobrevida en cada region, unidos a las individualidades que
presenten los RN y sus FR asociados. Esto favorece o no la aparicion de ROP.

La incidencia de la entidad en esta investigacion fue inferior a la de los trabajos
publicados en otros paises. Las causas para ese suceso fueron multiples, entre ellas
estan el desarrollo del sistema de salud, la atencion perinatoldégica adecuada y el
funcionamiento de programas, accesibles para todos, de pesquisa activa de ROP.

Cuba es un pais privilegiado en este sentido.

3.1.2. Tasas de prevalencia de ROP en la provincia

Al hacer referencia a la Tp en esta etapa de ocho afios que se caracterizd, siendo
este un indicador epidemiolégico que expresa el riesgo de contraer una enfermedad
en determinada poblacion en el tiempo, existi6 un evidente aumento de su valor
anualmente, tal y como reflejo la Figura 1.

La Tp, al calcularse mediante la suma de los casos ya existentes y los nuevos en el
altimo afio que se analizo, fue en incremento; comenzé en el 2004 con un valor de

1,8 x 1 000 NV y alcanz6 un valor de 15,6 x 1 000 NV en el 2011.
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# de pacientes con ROP ) .
= %X 1 000 nacidos vivos

18 Tp = # de nacidos vivos 15,6
16 14,5

14

12

10

2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011

Tp: tasa de prevalencia
# de pacientes con ROP: cantidad de pacientes que desarrollaron ROP en el periodo (nuevos mas los existentes)

# de nacidos vivos: cantidad de nacidos vivos en la provincia durante el Gltimo afio del periodo que se analiza

Figura 1. Tasas de prevalencia de ROP en Sancti Spiritus. 2004-2011.

En Cuba Soto Fors describié en su estudio, realizado durante tres afos, cifras de Tp
de 3,0 x 1 000 NV. 35 Andujar Coba refleja en el municipio Playa una prevalencia de
0,03% durante el quinquenio 1997-2002. 125

En otros paises también se presentaron datos sobre este indicador epidemioldgico.
Camba encontré en la maternidad “Ramén Sarda”, de Argentina, una Tp de 2,6 x 1
000 NV. 130

Lundgren y colaboradores en 2014 describieron en Suecia una prevalencia de ROP
de un 40,4% en los RN con EGN entre 30-31 semanas. % Hakeem en el afio 2012

presento los resultados de su trabajo en la UCIN del Hospital Universitario de Al-
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Minya en 172 RN, desde enero del 2009 hasta diciembre del 2010 reflejé valores de

prevalencia de 19,2%. 1/

Este indicador epidemiologico, en consideracion de la autora, cobra relevancia al

brindar una mirada futurista a las vidas de los RN prematuros, que desarrollarian

grados avanzados de ROP si no se tratan de manera oportuna para evitar la

ceguera.

De manera general esta investigacion ofrecié cifras relativamente similares a las

revisadas, la falta de uniformidad en cuanto al célculo de la Tp como indicador

epidemioldgico y su escaso empleo en la literatura, empobrecen la busqueda de

puntos de comparacion con otros trabajos. Tanto su uso como el de la Ti,

enriguecen la literatura cientifica y permiten evaluar el efecto de los programas

desarrollados para prevenir la ROP a nivel mundial.

3.1.3. Caracteristicas clinicas de los pacientes pesquisados por ROP en la
provincia

Las cifras que Cuba y Sancti Spiritus muestran en relacién a la prematuridad, pueden

conducir a la aparicion de ROP. Para ofrecer la caracterizacion clinica de la entidad,

las variables que consideramos fueron: municipio de procedencia, sexo, color de la

piel, grados de ROP y tratamiento.

3.1.3.1. Municipios de procedencia, sexo y color de la piel de los pacientes

pesquisados y diagnosticados con ROP
La provincia espirituana esta dividida en ocho municipios, el estudio se desarrollo en

la UCIN sita en la capital provincial (municipio Sancti Spiritus), donde ingresan todos
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los RN prematuros nacidos en las diferentes localidades y que se incluyen en su
totalidad en la investigacion.

En relacidn a la procedencia de los pacientes pesquisados durante estos ocho afios,
al considerar los municipios de residencia de sus madres (Tabla 2), aportaron mayor
namero en la pesquisa Sancti Spiritus, en el que fueron examinados 181 (24,1%),
Cabaiguéan y Jatibonico 100 (13,3% en ambos casos).

Tabla 2. Distribucion de pacientes examinados por afio y municipios de procedencia.

Municipios Afios

(nacidos

vivosenla 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 Total Porciento
etapa)

Yaguajay

(965) 18 6 10 11 3 8 3 8 67 8,9
Jatibonico

(3663) 16 10 15 19 3 20 11 6 100 13,3
Taguasco

(2795) 18 9 19 15 6 12 6 7 92 12,3
Cabaiguan

(943) 22 7 12 21 6 12 9 11 100 13,3
Fomento

(889) 15 5 7 8 4 6 8 5 58 7,7
Trinidad

(1689) 21 2 9 16 7 18 11 5 89 11,9
Sancti

Spiritus 41 15 27 30 11 18 23 16 181 241
(11451)

La Sierpe

(1536) 13 7 9 10 4 8 8 5 64 8,5
Total

(23931) 164 61 108 130 44 102 79 63 751

Fuente: Encuesta recolectora del Protocolo Nacional de Pesquisa de ROP y base de
datos estadisticos provinciales.
Por los datos revisados en la estadistica provincial, el municipio Sancti Spiritus

mantuvo una poblacion con superioridad numérica respecto al resto de las
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localidades en la etapa 2004-2011. Presentd ademas, el 47,8% de los NV (11 451
NV de 23 931 en la provincia), lo que justifica que posea una gran cantidad de RN
prematuros en la pesquisa realizada.

Al considerar los pacientes con ROP, los municipios que mas presentaron la entidad
durante estos ocho afios, fueron Sancti Spiritus (con 22, para un 26,8% de los
diagnosticados), Cabaiguan (13, el 15,9%), Taguasco (11 para un 13,4%) y La
Sierpe (con 10, un 12,2%).

La Figura 2 reflej6 como se distribuyeron los pacientes que desarrollaron ROP de

acuerdo a los municipios de procedencia de sus madres.

Fomento n=82
Trinidad 4,8%
7,3%

Sancti Spiritus

26,8%

Jatibonico
9,8%

Yaguajay
9,8%

Cabaiguan
15,9%
La Sierpe
12,2%

Taguasco
13,4%

Figura 2. Pacientes diagnosticados con ROP segun municipios de procedencia.
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En Cuba, como resultado de un trabajo continuo del PAMI, hay cifras de mortalidad
infantil bajas, indices de prematuridad y BP alentadoras, comparadas con las de
otros paises en América Latina. 42

Los resultados en cuanto a los municipios con mayor diagnostico de la entidad,
orientaron hacia aquellos con indices de prematuridad superiores en la provincia.
Son por lo tanto territorios a los que el PAMI debe prestar atencion, ya que
presentaron dificultades en cuanto a prevencién del parto prematuro y control de sus
factores de riesgo. Al precaver la culminacion anticipada del embarazo, se evita la
posibilidad de apariciéon de ROP.

En el caso de las variables sexo y color de la piel, en el estudio durante esta etapa
existio un predominio de los varones (55,3% de los pacientes pesquisados) y fue
mas frecuente la piel blanca (en 56,5% de los RN prematuros examinados).

Estos resultados se presentaron en la Tabla 3.

Tabla 3. Pacientes pesquisados por ROP segln su sexo y color de la piel.

Sexo Color de la piel
Pacientes
Femenino Masculino No Blanca Blanca
NuUmero de
) 336 415 327 424
pesquisados
Porciento (n=751) 44,7 55,3 435 56,5

Fuente: Encuesta recolectora del Protocolo Nacional de Pesquisa de ROP.
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La bibliografia consultada en el pais, sobre el sexo en los prematuros con ROP,
ofrecié datos bastante similares a los resultados del presente estudio; a excepcion de
Garcia Fernandez, que presenté igual nimero de pacientes de ambos sexos. 12/

En la revision sobre el tema la mayoria de las publicaciones cubanas coincidieron
con el predominio de los varones. Asi ocurri6 en las de Torres Leyva, °! Soto Fors 13°
y Bafios Carmona.®°

También Andujar Coba, en su trabajo realizado en Playa durante el quinquenio 1997-
2002, present6 38 pacientes masculinos (53,8%) de los 70 pesquisados. %°

En la investigacion de Beauge en Guantanamo, realizada con 148 RN prematuros
desde el 2006 hasta el 2014, hubo 96 pacientes del sexo masculino, que
representaron el 64,8%. 137

Sin embargo Legra Napoles en Cienfuegos 3¢ y Curbelo Quifiones en La Habana 126
tuvieron un predominio de RN del sexo femenino. Esta dltima tuvo un 57,8 % de
féminas entre los pesquisados, pero de ellos desarrollaron ROP con mas frecuencia
los del sexo masculino (55,6 % de los diagnosticados).

En literaturas internacionales revisadas el sexo no se relacion6 con la aparicion de la
entidad, pero Port 3y Holmstrom 13° si asociaron el masculino al incremento de la
severidad en los RN afectados; plantearon en los varones una susceptibilidad para la
ROP, sin dilucidar con solidez cientifica la causa.

En la investigacion chilena realizada por Salas, entre el afio 2000 y el 2004, en 212
pacientes prematuros; el 51,2% fueron del sexo femenino. ¥ Asimismo Hakeem

describié un 51,2% de féminas. 1/
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En cuanto al color de la piel los trabajos realizados en Cuba 2% 126. 136 hablaron de la
piel blanca como la mas susceptible a grados avanzados de la ROP. Las cifras que
reportaron sobre esta variable coinciden con los resultados que ofrecemos.
En los estudios internacionales revisados 3% 34 138 no abundaron datos acerca del
color de la piel de los pacientes estudiados. Pero si se refirieron a que los pacientes
con piel no blanca (principalmente color negro de la piel) padecen menos la ROP.
Varios autores hablaron de factores genéticos predisponentes, que expresaron como
un elemento protector la presencia del color negro de la piel, 33 34 139144 incluso
presentaron esta variable como predictor de regresion espontanea o de avance de la
entidad.
Sancti Spiritus ofrecio resultados que de manera general se correspondieron con la
estadistica revisada sobre el tema. Este, como el resto de los estudios cubanos,
abordd esas variables sélo de manera descriptiva, sin asociacibn demostrada del
desarrollo de la ROP con el sexo y color de la piel.
3.1.3.2. Grados de retinopatia de la prematuridad desarrollados en los
pacientes diagnosticados
Los pacientes que desarrollaron ROP fueron clasificados, 12 como parte del protocolo
de manejo (Anexo 2), para definir en ellos la conducta a seguir. En la Tabla 4
presentamos los diferentes grados de ROP que desarrollaron los pacientes, cabe

destacar que predominé el grado | (58,5%), seguido del 1l (19,5%) y el Il (13,4%).
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No se diagnosticaron pacientes con grado IV B, y hubo una paciente con grado V
(s6lo en un ojo, afortunadamente el otro mantuvo su retina aplicada con el
tratamiento realizado)

Tabla 4. Distribucion de pacientes segun el grado de ROP desarrollado.

Grados de ROP

Pacientes

I I 1 Il Plus VA \ Total
Con ROP 48 11 16 4 2 1 82
Porciento 58,5 13,4 19,5 49 2,4 1,2 100

Fuente: Encuesta recolectora del Protocolo Nacional de Pesquisa de ROP.

Estos resultados coincidieron en Cuba con Garcia Fernandez, Torres Leyva y
Curbelo Quifiones. 127,51, 126

Eliot Fuentes en Pinar del Rio, Soto Fors en Mayabeque y Beauge en Guantanamo
también describieron el grado | como el mas frecuente, pero seguido por los
pacientes que presentaron grado |l. 48 135 137

En Camaguey y Cienfuegos, en los estudios de Chavez Pardo y Legra Néapoles,
solamente existieron RN prematuros con ROP en grado |. Respectivamente
representaron el 49% y 19,1% de los pacientes pesquisados. 4° 136

En otros paises también se hablé del grado | como el de mayor presentacion. Tal fue
el caso de Hwang en Corea 2° y Port en Estados Unidos. 33

Sin embargo en Brasil, Portes en el afio 2010 describié un predominio del grado Il en

su estudio, 14°al igual que Qiuping en China durante el 2016. 3!

60



Es a partir del grado Il cuando resultan peligrosas las consecuencias de la entidad y
se precisa la intervencion quirdrgica para detener su progreso. La provincia presento
un 3,1% de los pacientes examinados que avanzaron a esos grados de ROP que
requirieron tratamiento, son ellos los que dan sentido a la bdsqueda activa que
realizamos mediante el Protocolo Nacional de Pesquisa, en vinculo estrecho entre
oftalmélogos y neonatélogos.

3.1.3.3. Tratamiento aplicado en los pacientes con ROP

Durante esta etapa recibieron tratamiento los 23 pacientes que desarrollaron ROP en
los grados I, Il plus, IV Ay V (28% de los diagnosticados y el 3,1% de los
pesquisados). En todos se aplicé la fotocoagulacidon con laser argén.

Existié un 72% de los pacientes con ROP que no recibieron tratamiento porque no se
desarrollo la entidad o el progreso se detuvo espontaneamente, sin avanzar a los
grados que requerian laser.

Es necesario apuntar que el tratamiento a los que lo necesitaban se realizaba antes
del aflo 2007 mediante el traslado hacia La Habana. A partir de ese afo, con la
inauguracion del Centro Oftalmoldgico “Laura Martinez Carvajal’, Sancti Spiritus
contd con un equipo de laser.

Desde la adquisicion de esta tecnologia, no existieron mas pacientes con grado Il
plus o superiores, lo que apunta a que en el proceso de coordinacion del traslado, se
perdian horas preciosas para aplicar un tratamiento oportuno e impedir el progreso a

etapas avanzadas de la entidad.
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Existen diversas modalidades de tratamiento para la ROP, 7#® y Cuba, desde la
implementacion del Protocolo Nacional de Pesquisa de la ROP, contdé con algunas
de las modalidades terapéuticas. 4

Sancti Spiritus durante la etapa, empleo la fotocoagulacion con laser a los pacientes
que asi lo requirieron. La provincia dispuso de un equipo de laser argdén desde el
mencionado afio 2007 (y laser diodo en 2015).

Labrada Rodriguez en el 2006 describié el empleo de la crioterapia para los
pacientes que desarrollaron ROP con criterio quirlrgico. 4’ Garcia Fernandez en el
2007 utilizo el laser en el 4,5% de los pesquisados, en los dos afios que incluyé su
estudio. 1?7

Fernandez Ragi, en La Habana durante el 2010, reporto el tratamiento con laser en
5,1% de los pesquisados 146 Bafios Carmona en su investigacion publicada en el afio
2013, lo empled en ocho de los 207 pesquisados (8,9%). °°

Curbelo Quifiones refiere un 11,1% de pacientes tratados con laser. 1?6 Eliot Fuentes,
en Pinar del Rio durante el 2013, tratdé con laser diodo a un solo RN que desarrollé
grado Il de ROP. 48

Tal como describié en la literatura foranea 7484 87. 90 en Cuba actualmente contamos
con el empleo combinado de estas terapias con los medicamentos antigangiogénicos
(avastin o bebacizumab) aplicado intravitreo; utilizado en el ICO “Ramén Pando
Ferrer”. No existen publicaciones cubanas sobre esta modalidad terapéutica en la

bibliografia revisada para la realizacion del presente trabajo.
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La prevencion de ceguera en los 23 pacientes tratados en esta etapa, resulto la
verdadera razon para sentir satisfaccion en una labor tan sacrificada, que no

considera horarios para el profesional que la realiza.

3.2. Los pacientes examinados en el Protocolo Nacional de Pesquisa de
retinopatia de la prematuridad, 2012-2015

En el transcurso de esta investigacion fue necesario actualizar los datos, pues

inicialmente estuvo concebida para la etapa 2004-2011, pero decidimos presentar

como se comportaron los pacientes examinados segun el Protocolo Nacional de

Pesquisa de ROP hasta el afio 2015, lo que valida los resultados obtenidos

previamente.

De 20 217 NV que hubo en esta segunda etapa, se examinaron 414 RN prematuros.

Los pacientes de la pesquisa se correspondieron con el 2% de los NV.

El 2015 resulté el afio con mayor nimero de RN examinados, estos fueron 161 (el

3,2% de los NV).

De los prematuros pesquisados, 26 desarrollaron algun grado de ROP, lo que

represento el 6,3% de los examinados. En el afio 2012 hubo ocho diagnosticados y

en el resto de la etapa hubo seis anualmente.

La Tabla 5 reflejo los NV en la etapa y mostré ademas los pacientes pesquisados y

diagnosticados con ROP.
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Tabla 5. Distribucién de nacidos vivos, pacientes pesquisados en el Protocolo

Nacional y diagnosticados con ROP por afios. 2012-2015.

Afios 2012 2013 2014 2015 TOTAL

Total de nacidos vivos 5039 5060 5129 4 989 20 217

Numero de pacientes
pesquisados (porciento 96 (1,9) 73 (1,4) 84 (1,6) 161 (3,2) 414 (2)
respecto a nacidos vivos)
Numero de pacientes con ROP
(porciento respecto a 8 (2) 6 (1,4) 6 (1,4) 6 (1,4) 26 (6,3)

pesquisados)

Fuente: Encuesta recolectora del Protocolo Nacional de Pesquisa de ROP y base de
datos estadisticos provinciales.

En esta etapa 2012-2015 fue pesquisado el 2% de los NV (cifra que del 2004 al 2011
era de 1,9%) y existi6 ROP en 26, el 6,3% de los 414 pesquisados. Estos datos
resultaron siempre variables, pues anualmente dependieron del nimero de pacientes
prematuros que nacieron y a los que se les asociaron FR para ser pesquisados,
unido a su EGN y PN.

La literatura revisada no concibié sus resultados con este enfoque, por lo que no
dispusimos de datos para realizar comparaciones.

3.2.1. Caracteristicas epidemioldgicas y clinicas de los pacientes

Es llamativo que el diagnéstico de ROP en cualquiera de sus grados ha disminuido
durante esta segunda etapa, aun cuando existio una pesquisa amplia. La Ti tuvo
valores de 1,6 por 1 000 NV (en el afio 2012) y luego 1,2 por 1 000 NV en el resto de

la etapa. Estos datos reflejaron como se mantuvo en el tiempo la aparicion de la
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entidad en la provincia, con reduccién de su Ti. Ademas existid similitud con las
bibliografias cubanas revisadas y comentadas anteriormente. 4748 50,51, 125-127

En esta etapa 2012-2015, fue Sancti Spiritus el municipio de mayor nimero de
pacientes pesquisados (23%). Le siguieron Cabaiguan, Taguasco y Jatibonico.

Al analizar los municipios con mayor desarrollo de algun grado de ROP, se
destacaron Sancti Spiritus (25%), Taguasco (11,8%) y Cabaiguan (11,1%). No
existieron diferencias en cuanto a esta variable respecto a la etapa anterior.

En relacion al sexo y color de la piel, continu6é el predominio de los varones (220
pacientes, 53,1%) y la piel blanca (214, para un 51,6%), tal como ocurrio en la etapa
2004-2011.

La provincia Sancti Spiritus se comportd en esta etapa como en el resto de los
estudios revisados sobre ROP en Cuba, respecto a las variables demograficas sexo
y color de la piel. 50 51, 125, 126, 135, 137

Predominaron los pacientes con el grado | (fueron 15, equivalentes al 57,7% de los
26 diagnosticados), seguidos del grado Il (con 6, para un 23,1%). Solamente cuatro
pacientes presentaron el grado Il (15,4%) y uno el grado Il plus (en el afio 2015,
para un 3,8%).

A diferencia de los pacientes con ROP en la etapa 2004-2011, del 2012 al 2015 no
existieron los grados IV A, IV B y V. Este fue un dato muy favorable, pues no hubo
desprendimiento de retina en ninguno de los que desarrolld la entidad.

De los 26 pacientes diagnosticados con ROP, recibieron tratamiento con laser cinco

(1,2% de los pesquisados y 19,2% de los 26 diagnosticados). En la etapa anterior se
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aplicé esa terapia al 3,1% de los examinados en la pesquisa, por lo que ha

disminuido su empleo en la provincia.

En el afio 2012 no fue necesario aplicar tratamiento. Recibieron esta terapéutica con

laser argon un RN prematuro en el afio 2013 y dos en el 2014. A partir del 2015

comenzamos a utilizar en la provincia el laser diodo, empleado como alternativa de

tratamiento en multiples trabajos foraneos revisados. 147-14°

Estos resultados ofrecieron valores similares a otros sobre el tema en el resto del

pais. °0. 126,127,146 No se especificd en esos estudios el tipo de laser empleado para el

tratamiento de los pacientes con ROP.

3.3. Caracteristicas generales de los pacientes examinados en el Protocolo
Nacional de pesquisa de ROP durante el periodo 2004-2015

Desde el afio 2004 hasta el 2015 se pesquisaron 1 165 pacientes, de ellos 108

desarrollaron ROP (9,3%) y 28 fueron tratados con laser (25,9% de los

diagnosticados y 2,4% de los examinados).

Con el decursar de los afios disminuyé el desarrollo de la entidad en los RN

prematuros espirituanos. Consideramos que esto se debid, por una parte, a la mayor

experiencia de la examinadora, lo que trajo consigo diagnésticos mas certeros y

menos falsos positivos de ROP (como todo proceso practico existe una curva de

aprendizaje que garantiza menor margen de error con el transcurso del tiempo). Por

otro lado lo atribuimos a una mejoria en el manejo perinatal de los RN prematuros.
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Al calcular la Tp de ROP en el periodo 2004-2015, en el 2015 la Tp de la entidad en
la provincia llegé a 21,6 por 1 000 NV. La literatura cubana 17: 38 60,125,135 y extranjera
17,38, 130 revisadas fueron insuficientes respecto a este indicador epidemiolégico.

Los municipios de procedencia, el sexo y color de la piel de los pesquisados, se
comportaron de modo similar.

Atribuimos el desarrollo paulatino de grados menos severos de la ROP, al
diagndéstico oportuno y tratamiento inmediato de los pacientes, hecho que en la etapa
inicial de funcionamiento de la pesquisa en la provincia, se vio limitado por la
necesidad del traslado de los pacientes hacia La Habana, al no disponer en esa
época de laser.

La contextualizacion realizada se acerco a la literatura revisada en el pais y el mundo
sobre el tema. Mostr6 el trabajo que, de manera continua, ha desarrollado Sancti
Spiritus, como una de las provincias pioneras en esta labor tan humana que brinda
satisfaccion a los profesionales que la realizamos.

Conclusiones Capitulo 3

La retinopatia de la prematuridad en la provincia Sancti Spiritus present6 tasas de
incidencia que se correspondieron con estudios cubanos revisados sobre el tema,
con una disminucion paulatina de sus valores durante el periodo 2004-2015, en
correspondencia con el desarrollo del manejo perinatal del recién nacido prematuro.
La tasa de prevalencia de la entidad mostr6 un ascenso en el transcurso de la
investigacion, reflejo de su diagndstico, propiciado por el indice de prematuridad

existente en la provincia.
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Los municipios Sancti Spiritus, Cabaiguan y Jatibonico, aquellos con un mayor
namero de pacientes con ROP, reflejaron que debe ser examinado el manejo
perinatal para la prevencion del parto prematuro, tras el que puede llegar a
desarrollarse la entidad.

En la poblacion estudiada existié un predominio de los varones y el color de la piel
blanca. Los grados de ROP que mas se presentaron en la etapa 2004-2011 fueron el
I'y lll, pero entre el 2012-2015 resultaron el 1 y .

La fotocoagulacién con laser argon resulté la modalidad aplicada en todos los
pacientes que tuvieron criterio de tratamiento hasta el 2014, el laser diodo se empled

a partir del afio 2015.
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CAPITULO 4. FACTORES DE RIESGO DE RETINOPATIA DE LA
PREMATURIDAD EN LOS PACIENTES DE LA PROVINCIA SANCTI SPIRITUS Y

PREDICTORES DE SU DESARROLLO

En este Capitulo nos propusimos describir los factores de riesgo presentes en los RN
pesquisados en el Protocolo Nacional y en los que desarrollaron ROP, identificar los
que resultaron predictores y a partir de ellos modelar un prondstico de aparicién de la
entidad. Estos datos se presentaron en la etapa 2004-2011 y se actualizaron del
2012 al 2015.
Posteriormente enfocamos los factores de riesgo en calidad de predictores de la
entidad, a partir de lo cual presentamos un modelo pronéstico de la aparicion de la
entidad en los RN que deban examinarse.
4.1. Los factores de riesgo en los pacientes examinados en la pesquisa de
retinopatia de la prematuridad en Sancti Spiritus. 2004-2011
Fue importante conocer qué FR motivaron la entrada de los pacientes en la
pesquisa, de este modo ofrecimos salida a parte del segundo objetivo especifico,
para lo cual presentamos la Tabla 6. El BP extremo (47,5%), el Apgar bajo (34,8%),
la oxigenoterapia (34,5%) y el uso de surfactantes (33,5%) resultaron los FR mas

frecuentes en la pesquisa durante estos afos.

70



Tabla 6. Factores de riesgo en los pacientes pesquisados.

_ PRESENCIA DE ROP Pacientes con el  Porciento
Factor de Riesgo — )
Si No factor de riesgo (n=751)
Si 75 (21,1) 282 (79)
BP extremo 357 47,5
No 7(1,8) 387 (98,2)
Si 81 (31) 180 (69)
Apgar bajo 261 34,8
No 1(0,2) 489 (99,8)
Si 67 (25,9) 192 (74,1)
Oxigenoterapia 259 34,5
No 15 (3) 477 (97)
Uso de Si 63 (25) 189 (75)
252 33,5
surfactantes No 19 (3,8) 480 (96,2)
) Si 79 (42) 109 (58)
EGN baja 188 25
No 3(0,5) 560 (99,5)
Si 45 (52,9) 40 (47,1)
SDR 85 11,3
No 37 (5.6) 629 (94,4)
] ) Si 31 (43,7) 40 (56,3)
Sepsis perinatal 71 9,4
No 51 (7,5) 629 (92,5)
Si 40 (57,1) 30 (42,9)
Apnea 70 9,3
No 42 (6,2) 639 (93,8)
Si 55 (79,7) 14 (20,3)
VM 69 9,2
No 27 (4) 655 (96)
_ Si 34 (50) 34 (50)
Transfusiones 68 9
No 48 (7) 635 (93)
Uso de Si 25 (43,9) 32 (56,1)
. 57 7,6
esteroides No 57 (8,2) 637 (91,8)
Si 41 (89,1 5(10,9
HI ( ) ( ) 46 6,1
No 40 (5,7) 664 (94,3)
Embarazo Si 13 (28,3) 33(71,7)
- 46 6,1
muiltiple No 69 (9,8) 636 (90,2)

BP extremo: bajo peso extremo

EGN baja: edad gestacional al nacimiento baja
SDR: sindrome de dificultad respiratoria

VM: ventilacion mecénica

HI: hemorragia intraventricular

Fuente: Encuesta recolectora del Programa Nacional de Pesquisa de ROP.
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Al revisar en la literatura consultada como se comportaron los FR en los pacientes

examinados para detectar ROP, no existieron reportes que manifestaran este dato.

Las investigaciones revisadas reflejaron estas variables relacionadas con el

desarrollo de algun grado de la entidad.

4.2. El desarrollo de retinopatia de la prematuridad y los factores de riesgo en
los pacientes. 2004-2011

Como parte del segundo objetivo especifico, expusimos los FR de los pacientes

pesquisados que desarrollaron ROP. Los resultados se sintetizaron en la Figura 3,

donde se ordenaron de acuerdo a su presencia en los RN con la entidad.

Los cuatro primeros FR que presentaron los pacientes prematuros con algun grado

de ROP resultaron ser: el Apgar bajo (en 81 de los pacientes, el 98,8% de los

diagnosticados), la EGN baja (en 79, el 96,3%), el BP extremo (en 75 de ellos, el

91,5%) y la oxigenoterapia (en 67, el 81,7%).

Les siguieron, en orden de frecuencia, el uso de surfactantes, la VM, el SDR y la HI.

En los pacientes examinados se presentaron, en menos del 50%, la apnea, las

transfusiones, la sepsis perinatal, el uso de esteroides y el embarazo multiple.
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Figura 3. Factores de riesgo en los pacientes que desarrollaron ROP.

Los FR a considerar en la pesquisa de ROP, resultaron diversos en los estudios
sobre el tema. 144! Asi en cada pais que desarrolla programas para su pesquisa se
reflejaron unos u otros.

En Cuba, Andujar Coba y Garcia Fernandez describieron la EGN baja, el BP
extremo, la sepsis y el SDR como los factores de riesgo mas frecuentes. 125 127
Bafios Carmona en la provincia La Habana en el afio 2013 describi6é el BP extremo,
la EGN baja y el empleo de surfactante como los mas frecuentes, seguido de la VM
en el 88,2% de los RN con ROP. No encontré significacién al analizar el Apgar bajo,

a diferencia del estudio que presentamos. *°

73



Eliot Fuentes en Pinar del Rio describi6 como sus FR mas frecuentes la
oxigenoterapia, el SDR y la sepsis. “8 Entre el 2006 y 2011, en La Habana, Curbelo
Quifiones declar6 como FR mas frecuentes en sus pacientes la EGN baja, la
oxigenoterapia, el SDR y la apnea. 1%°

Beauge, en su estudio realizado desde el 2006 al 2014 en Guantanamao, reflejé el BP
extremo y la oxigenoterapia como sus FR de mayor frecuencia. 3 De manera
general se reiteraron en unos y otros trabajos el BP extremo, la EGN baja, la VM,
oxigenoterapia, Apgar bajo, uso de surfactante y la sepsis neonatal. 42

En el mundo numerosas investigaciones mostraron la multifactorialidad en el
desarrollo de la ROP. De esta manera Gu, en China, hablé6 de EGN baja, VM y
sepsis neonatal. 1°© También en ese pais Yau coincidié con los dos primeros e
incluye el BP extremo, como los principales FR. 151

Portes en Brasil describié el Apgar bajo como un FR de gran significacion junto a la
EGN baja y el BP extremo. 14° También Tomé, en ese pais, se refirié al BP extremo,
la EGN baja, incluyé ademas la VM vy las transfusiones. %2 En Espafia Gonzdlez
Viejo en el 2014 habl6 de la EGN baja como el principal FR para desarrollar ROP. 73
Para ampliar la discusion y enriquecer los resultados, analizamos los primeros FR
asociados al desarrollo de la ROP. Posteriormente hicimos referencia al resto.

4.2.1. El Apgar bajo en los pacientes de la pesquisa de ROP

En este trabajo el Apgar bajo se consideré un FR en los pacientes con puntuaciones

iguales o por debajo de seis (deprimidos moderada o severamente). Estuvo presente
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en el 34,8% de los 751 pesquisados, pero en el 98,8% de los 82 pacientes que
presentaron algun grado de ROP.

En aquellos con ROP, tal como reflejé la Figura 4, hubo 20 (24,5%) severamente
deprimidos. Estos pacientes estuvieron dentro de los 23 que requirieron tratamiento
con laser por llegar a etapas avanzadas de la ROP.

Existieron 61 pacientes (74,3% de los diagnosticados) moderadamente deprimidos
por la puntuacién obtenida. Solamente uno no presentd Apgar bajo al nacimiento

(1,2% de los 82 con ROP).

W Apgar 7-10
M Apgar 4-6
Apgar 0-3

Figura 4. Puntuacion de Apgar en los pacientes pesquisados por ROP.

En Cuba Mier de Armas en 2007 plante6 que el Apgar bajo es un FR fundamental en

el desarrollo de la ROP. 42
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Legra Napoles en Cienfuegos, también mostro la relacion estrecha de este FR con la
ROP; con la realizacion de su trabajo en 2011 en aquellos RN con menos de 35
semanas y 1700 de PN, que ademas tuvieron como criterio de inclusion ser
hipoxiados graves (Apgar entre cero y tres al minuto y menos de cinco a los cinco
minutos).

Sin embargo Bafios Carmona en La Habana, presentd en su estudio entre el 2005 y
el 2010, un 57,2% del total de los pacientes con ROP con puntuaciones de Apgar al
minuto entre siete y 10, seguido de los que tuvieron entre cuatro y seis, con un
33,3%. Solamente describi6 dos RN severamente deprimidos (9,5% de los que
desarrollaron la entidad).

El Apgar fue también descrito por autores foraneos como FR relacionado con el
desarrollo de la ROP, ejemplo de ello es Doyle, quien define los primeros 60
segundos de vida del RN como vitales para su desarrollo posterior. 53

Asi ocurrié en Brasil, durante la investigacion en 152 pacientes con BP extremo
realizada por Portes, que describié el Apgar bajo como protagonista en los pacientes
con la entidad. 14°

En Corea, Jon Hee Hwang reflejé el desarrollo de los grados 1l y Il de la ROP en los
RN con puntuaciones de Apgar inferiores a cinco tanto al minuto como a los cinco
minutos. 3°

Otros autores ofrecieron datos estadisticos que corroboran la asociacion de dicho FR
al desarrollo de grados avanzados de ROP, encontramos entre ellos a Ortega-Molina

en Espafia, * Borroni en ltalia 134y Salas en Chile. 13°
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Los pacientes que desarrollaron ROP en este estudio, y estuvieron moderada o

severamente deprimidos, resultaron ser prueba del vinculo directo del Apgar bajo con

la fisiopatologia de la entidad.

4.2.2. La edad gestacional al nacimiento en los pacientes de la pesquisa de
ROP

La EGN, en el seguimiento que se les ofrecio a los pacientes en la pesquisa del

Protocolo Nacional, se presentd en diferentes modalidades, lo que permitio

monitorearlos durante toda la investigacion. De aqui que fueron empleados los

términos EGCD y EGCT cuando nos referimos a los momentos de diagnostico y

fecha de tratamiento; ademas de la EGN baja, cuando esta variable fue igual o

inferior a 30 semanas y se convirtié en un FR.

En la Tabla 7 mostramos la EGN en sus diferentes modalidades. En los 751

pacientes pesquisados la misma oscil6 entre 26,2 y 35,6 semanas.

En aquellos que no desarrollaron la entidad, la EGN se presenté con valores

superiores a 27,6 semanas, con una media de 32,1.

Sin embargo sus cifras resultaron inferiores en los que tuvieron ROP, siempre por

debajo de las 30,6 semanas, con una media de 28,6.

En 79 (96,3% de los 82 pacientes diagnosticados con la entidad), la EGN se

comporté como un FR, tal como se representd anteriormente en la Figura 3.

En los 82 pacientes con ROP la EGCD estuvo entre las 30 y 37,1 semanas. Por otro

lado, al momento del tratamiento en los 23 que lo requirieron en esa etapa, la EGCT

estuvo entre 35,6 y 40 semanas.
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Tabla 7. Pacientes pesquisados y estadigrafos descriptivos de edad gestacional.

Edad gestacional al ) ) ) Desviacion
Minimo Maximo Media IC 95%
nacimiento Tipica
En los pesquisados
26,2 35,6 31,73 2,06 31,58-31,87
(751)
En pacientes que no
desarrollaron ROP 27,6 35,6 32,11 1,80 31,97-32,25
(669)
En pacientes que
desarrollaron ROP 26,2 30,6 28,58 1,13 28,33-28,83
(82)
EGCD 30,0 37,1 35,14 1,33 34,85-35,28
EGCT 35,6 40 37,2 1,35 36,22-40,51

EGCD: edad gestacional corregida al momento del diagndstico de ROP
EGCT: edad gestacional corregida al momento del tratamiento
IC: intervalo de confianza

Fuente: Encuesta recolectora del Programa Nacional de Pesquisa de ROP.

Existié similitud con varias provincias del pais en cuanto a la EGN, asi lo reflejaron
los trabajos de Chavez Pardo, Torres Leyva, Andujar Coba, Curbelo Quifiones y
Garcia Fernandez. 49 51, 125-127

Esto también se correspondié con la revision que realizamos a la Base de datos
nacional del Protocolo de Pesquisa de ROP, acerca de la EGNT en los pacientes
procedentes del resto de las provincias. 15

Existieron excepciones en cuanto a la EGN de los pacientes que desarrollaron ROP
en algunas regiones cubanas, tales son los casos de Labrada Rodriguez, Eliot
Fuentes y Bafios Carmona, quienes describieron la aparicion de la entidad entre las

30 y 34 semanas de EGN; en esos trabajos no existié la EGN baja como FR. 47: 4850
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En las investigaciones publicadas por especialistas de Italia, 34 Esparia, 58 59 65 72,82
Suecia 2 Brasil, 14° Inglaterra 7° y Estados Unidos, 1% 57 |a EGN en los pacientes con
ROP se mantuvo inferior a las 32 semanas; como ocurrié en la contextualizacién que
presentamos.

Estos resultados coincidieron con los criterios internacionales manejados en cuanto a
la incidencia de la entidad, reflejados en diversos trabajos. 17 38 59, 131-134, 155 | g
criterios de pesquisa varian en la literatura internacional revisada, pero en ella
observamos EGN inferiores a 32 semanas y PN por debajo de los 1500 gramos. Asi
fueron los casos de Inglaterra, ® 15 Estados Unidos, 1° Espafia, 8 Brasil, 1> Sudéafrica,
156 entre otros. 157-168

Sanchez-Waisen, 16 en Espafia, planteé reducir el limite de deteccién de ROP e
incluir a los RN con una EGN menor de 31 semanas, tomé como ejemplo en su
estudio el SWEDROP un trabajo Multicéntrico realizado en Suecia, en el que se
analiz6 la EGN y su posible reduccién para la pesquisa.

Consideramos que depende del sistema de salud de cada pais el destinar recursos
para un desarrollo intencionado de investigaciones, que ofrezcan respaldo
estadistico suficiente, encaminado a concretar pautas de inclusion y exclusion
confiables. Todo esto permitiria a largo plazo el ahorro de insumos, al definir los

pacientes que realmente necesitan examinarse.
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4.2.3. El peso al nacer en los pacientes de la pesquisa

En este trabajo el PN en los 751 pacientes pesquisados estuvo entre los 800 y 2 530
gramos, con un promedio de 1 639 gramos. En la Tabla 8 reflejamos sus
estadigrafos.

Cuando analizamos los RN que no desarrollaron ROP, en ellos el menor PN descrito
resulté ser de 935 g, con una media de 1 701g. Pero en aquellos pacientes que si la
presentaron, el maximo PN fue de 1 902 g (628 gramos menos que el valor superior
en la poblacién).

Incluso en 44 de ellos el PN se convirti6 en un FR asociado a la ROP. En estos
pacientes con BP extremo el promedio de PN estuvo en 957 g.

Tabla 8. Pacientes pesquisados y estadigrafos descriptivos del peso al nacer.

Peso al Nacer ] . ]
Minimo Méximo  Media IC 95%
(gramos)

En los pesquisados 800 2530 1639 1610,11-1669,03

En pacientes que no
desarrollaron ROP 935 2530 1701 1651,03-1751,79
(669)
En pacientes con
ROP (82)
En pacientes con
ROP y BP extremo 800 1000 957 900,21-985,14
(44)

800 1902 1138  1105,87-1162,45

BP: bajo peso
IC: intervalo de confianza

Fuente: Encuesta recolectora del Programa Nacional de Pesquisa de ROP.

El BP extremo fue uno de los principales FR descritos en la literatura cubana en

relacion al desarrollo de la entidad. 47 50. 51, 125, 136, 146
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De igual modo a nivel mundial se le ha brindado significacion estadistica al BP
extremo. Asi lo reflej6 Lundgren, que estudid los datos de 2 941 pacientes

provenientes del WINROP (Weight Insuline-like growth factor, Neonatal, Retinopathy

of _Prematurity); investigacion multicéntrica en las UCIN de paises como Estados

Unidos, Suecia y Alemania. Demostro la relacion (p<0,001) entre el BP extremo y la
ROP. EIl propio autor también ha desarrollado estudios posteriores que vinculan este
FR al desarrollo de la entidad en sus formas mas agresivas. 38 4

Por otra parte Pallas vinculo la severidad de la entidad a los RN con PN inferior a los
1500 gramos, 28 al igual que Celebi y Salas. 133 139

Portes, Port, Cao y Garcia Zambrano reflejaron significaciéon del BP extremo en
combinacién con otros FR para el desarrollo de la entidad. 143 33,170,171
Consideramos que el BP extremo resultd, al igual que la EGN, un elemento
determinante en el desarrollo de la ROP. Ambos FR se asocian a la inmadurez del
RN prematuro.

4.2.4. La oxigenoterapia en los pacientes con ROP

En el estudio la oxigenoterapia fue empleada en el 81,7% de los pacientes con ROP,
0 sea, en 67 de los 82 que la desarrollaron, tal como refleja la Figura 5.

Ademas de la VM (empleada en el 67% de los pacientes sometidos a oxigenoterapia)
se utilizé CPAP en ocho (9,7%) y el oxigeno libre en la incubadora en cuatro (5%).
No se utilizO oxigenoterapia solamente en 15 pacientes (el 18,3% de los

diagnosticados con ROP).
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M No recibieron
oxigenoterapia

M Ventilacidon mecanica

H CPAP

W Oxigeno libre en
incubadora

CPAP: continuous positive airway pressure (en inglés) o presién aérea positiva continua

Figura 5. El empleo de la oxigenoterapia en los pacientes con ROP.

El empleo de oxigeno, en cualquiera de sus modalidades, ha resultado un
desencadenante en la fisiopatologia de la ROP. °1. 9495

En Cuba la oxigenoterapia se reflej6 como un FR en varios de los trabajos
publicados. 48, 126, 135, 137

En estudios foraneos revisados su asociacion a la ROP fue muy frecuente, son
multiples los autores que asi lo reflejaron. 14-22. 94,95

La oxigenoterapia, en nuestra opinion, devino en el FR que, unido a la prematuridad
extrema, defini6 el progreso o no hacia grados avanzados de la ROP. Su
administracion debidamente monitorizada, hace la diferencia en cuanto al desarrollo

de la fisiopatologia de la entidad.
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4.2.5. Otros factores de riesgo en los pacientes con ROP

Al presentar el resto de los FR y sus puntos de encuentro o diferencias con las
bibliografias que consultamos. Fueron, ordenados de acuerdo a su presencia en los
pacientes con ROP: el empleo de surfactantes, la VM, el SDR, HI, apnea,
transfusiones, sepsis perinatal, uso de esteroides y embarazo multiple.

.- ElI empleo de surfactantes: referido en estudios de autores cubanos como Torres
Leyva, que al determinar la asociacion de su empleo con la ROP describié que existe
una probabilidad 2,4 veces mayor de que ocurra la entidad en quienes tenian ese
FR. 5! Por su parte Curbelo Quifiones hablé el uso de surfactantes en el 72,2% de los
pacientes que desarrollaron ROP. 126

En el mundo se destacaron trabajos en los que el empleo de los surfactantes se
relaciono al desarrollo de la ROP, como los de Jordan, Liu, Lee, Stenson y Schmidt.
19, 21, 22, 25, 26

.- La VM: recibida en 55 de los 67 pacientes expuestos a alguna modalidad de
oxigenoterapia (67% de los diagnosticados con ROP), la mas frecuente de sus
formas de administracion en el presente estudio. Los resultados coincidieron en
Cuba con varios autores, 50 51 126, 127 todos describieron la VM como un FR frecuente
en los pacientes con ROP.

En estudios foraneos, como el de Port en Estados Unidos durante el 2014 2 y Qing
Liu en China durante el 2014, % existié asociacion entre la VM y el desarrollo de la

ROP.
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.- El SDR: en Cuba encontramos escasos trabajos que demostraron su asociacion a
la entidad. 50 126 136, 146 En el mundo varios autores hablaron de su relaciéon con el
desarrollo de la ROP, pero no como el primero en asociarse a su aparicion. 1% 2% 22
131, 132

.- La HI: fue uno de los FR descritos por Torres Leyva en su tesis doctoral. > Pero en
otros estudios cubanos revisados no presentd asociacion significativa con la ROP.
124-127, 135-137 Otros autores foraneos 17 3% 59 coincidieron en no darle significacion en el
desarrollo de la entidad.

Sin embargo Port, 33y Celebi 133 si se refirieron a las HI como un FR determinante en
los pacientes con ROP.

.- La apnea: es uno de los FR que describieron autores cubanos. 5 136
Investigaciones internacionales como el de Brown, !* Hakeem 7y Zamorano 18
también la vinculan con la entidad.

.- El uso de transfusiones: esta descrito en Cuba 5% 125 136 y en otros paises varios
autores lo asociaron a la ROP, pero no como primer desencadenante. 1°-21

.- El uso de esteroides: las publicaciones de Torres Leyva °! y Curbelo Quifiones, 126
lo describieron en el 34% y 44,4% de los pacientes con ROP, respectivamente. Por
otro lado también se reflej6 en los trabajos de autores foraneos como Hakeem 17y
Zamorano. 18

.- La sepsis perinatal: fue descrita en trabajos cubanos. 47 126 127 También algunos
autores foraneos la reflejaron como FR asociado al desarrollo de la ROP, pero no

como la primera en orden de frecuencia, sino combinada con otros factores. 1823
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.- El embarazo multiple: dltimo FR analizado en el trabajo, fue descrito en la literatura
cubana por Soto Fors, quien se refirio de manera retrospectiva a los 52 RN
procedentes de embarazos multiples, desde 1999 hasta el 2010 en Mayabeque. 1%
Andujar Coba, desde 1997 hasta el 2002, presentd en sus pacientes pesquisados el
embarazo gemelar en 7% y trillizos en un 5,72%. % El resto de los estudios cubanos
revisados no ofrecieron significacion estadistica al embarazo multiple.

En el mundo el tema fue abordado por diversos autores, 423 y se destaco
particularmente Garcia Serrano en este tema.

Los FR fundamentales en el desarrollo de la ROP dependieron de la inmadurez del
RN al nacer, en este caso la EGN baja y el BP extremo, asociados directamente a la
prematuridad. Pero pensamos que en la medida en que el RN posea otros FR
incorporados, asi aumentara su probabilidad de desencadenar la fisiopatologia de la
entidad.

4.3. Los factores de riesgo en los pacientes examinados y diagnosticados en
el Protocolo Nacional de Pesquisa de retinopatia de la prematuridad. 2012-2015
Al exponer el comportamiento de los FR en los pacientes examinados segun el
Protocolo Nacional de Pesquisa de ROP desde el afio 2012 hasta el 2015, la EGN
baja ocup6 el primer peldafio, estuvo en 81 de los 414 examinados (19,6%) y en los
26 que desarrollaron ROP (100% de los diagnosticados).

En los FR el BP extremo se encontré en el segundo lugar, presente en 76 pacientes

(18,4% de la pesquisa) y en el 100% de los que desarrollaron ROP.
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El Apgar bajo en esta etapa ocupoé el tercer lugar, en la pesquisa 55 pacientes lo

presentaron, de ellos 20 desarrollaron ROP (13,2% de los examinados y 76,9% de

los diagnosticados).

Le siguieron en orden de aparicion: la VM (en 19 pacientes, el 73,1% de los 26 con

ROP), oxigenoterapia (12 pacientes, el 46,1% de los diagnosticados), asi como la

apneay el SDR (ambos en ocho RN prematuros, el 30,8%).

En esta etapa fueron menos frecuentes las transfusiones, el uso de surfactantes, la

sepsis perinatal, el empleo de esteroides y el embarazo multiple.

4.4. Factores deriesgo en los pacientes examinados en el Protocolo Nacional
de pesquisa de ROP durante el periodo 2004-2015

Si analizamos el comportamiento de los FR en los pacientes durante este estudio, los

mas frecuentes en la pesquisa realizada en ambas etapas fueron el BP extremo, en

433 pacientes (el 37,2% de los 1 165 examinados), la oxigenoterapia en 320 (en un

27,5%) y el Apgar bajo en 316 (en el 27,1%).

En los pacientes diagnosticados durante la investigacion los FR que mas se

presentaron resultaron ser: la EGN baja (presente en 105 pacientes, el 97,2% de los

108 con ROP), el BP extremo y el Apgar bajo (ambos en 101 de ellos, lo que

equivale al 93,5%). Les siguieron en orden, la oxigenoterapia (en 79 pacientes, el

73,1%) y la VM (en 74, el 68,5%). Esto se correspondié con la mayoria de la

bibliografia revisada y ya descrita.
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4.5. Factores de riesgo predictores para el desarrollo de la retinopatia de la
prematuridad en la provincia Sancti Spiritus. 2004-2011

Como parte del analisis que se realizo a los FR en el estudio, fueron valoradas sus

potencialidades como predictores de la ROP. De este modo ofrecimos salida al

componente final del segundo objetivo especifico de la investigacion.

A partir de esta idea nos propusimos determinar a nivel poblacional el orden

jerarquico de estos FR y brindar una vision generalizadora, sobre cuales considerar

como predictores del desarrollo de la ROP en la provincia, durante la etapa para la

gue se concibid inicialmente el estudio (2004- 2011).

Para ello se emple6 un arbol de clasificacién, herramienta que modeld la influencia

de determinados factores para que ocurra un suceso %121 y nos ofrecié6 mayor

certeza de los resultados clinicos y epidemioldgicos obtenidos.

Al introducir los datos del trabajo y aplicar el método de CHAID, 1?° se ordenaron por

nodos los FR y aparecieron los predictores de la ROP, segun el valor de chi 2

obtenido en cada uno de ellos.

La respuesta con el arbol de clasificacion ofrecié una particién, obtenida de forma

recursiva, mediante una serie de cuestiones binarias (si/no). Al final del proceso el

conjunto de datos resulté dividido en diversas clases: los nodos terminales.

En el andlisis realizado la presencia de ROP tuvo una respuesta con indices por

encima del 60%. El modelo del arbol, en la relaciéon de lo pronosticado en los 751

pacientes, respecto a lo observado (el desarrollo de la entidad), tuvo un 67,1% de
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certeza. Esto se mostré6 en la Tabla 9, en la que ademas fue constatado un
porcentaje global de prondstico correcto del 94,5%.

Tabla 9. Porciento de prondstico que ofrece el arbol de clasificacion. Sancti Spiritus

2004-2011.
Pronosticado
Observado
(desarrollo de ROP) Si No Porcentaje correcto
No 655 14 97,9%
Si 27 55 67,1%
Porcentaje global 90,8% 9,2% 94,5%

Método de crecimiento CHAID. Variable dependiente: Presencia de ROP
Fuente: Procesamiento realizado para obtener el arbol de clasificacion.

Una vez procesados los datos obtuvimos el modelo de arbol de clasificacion. A partir
del cual resultaron, en orden jerarquico, la VM, la EGN baja y la oxigenoterapia;
como las variables predictoras principales para el desarrollo de la ROP durante este
periodo de tiempo, todo esto esquematizado en la Figura 6.

Como resultado del analisis que proporciona el arbol de clasificacién, la VM estuvo
presente en 69 de los 751 pesquisados y el 79,7% con ese FR desarroll6 la ROP.
Tuvo una chi 2=369,669 y un valor p=0,000

De los 682 pacientes que no tenian la VM como FR, aparecié la EGN baja como
segundo predictor (con chi 2 =121,678 y p=0,000). Entre ellos 27 desarrollaron la

entidad, el 100% de los pacientes con ese FR.
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En los que no tenian VM como FR, pero si EGN baja (128 pacientes), el tercer
predictor de importancia fue la oxigenoterapia (con chi 2=27,257 y p=0,000). En ellos

24, el 42,1% con el FR, desarrollaron ROP.

Primer predictor: VM
Segundo gredictor: EGN baja PRESENCIA DE ROP (O:no.1:s51)

Tercer predictor: Oxigenoterapia

Nodo O
Categoria %5 n
i - No 89.1 669
' = No m Si 10.9 82
| =™ Si Total 100.0 751

S : A — RR IC 95%

PRIMERO : »ralor P corregido=0,000, Chi-

cuadrado=369.669, gl=1 20,13 13,65 29,69
|

Nodo 1 Nodo 2
Categoria °*% n Categoria °*% n
- No 96 .0 655 = No 20.3 13
= | .0 27 m Si 79.7 S5
Total 90,2 682 Total 9.2 [=1=]
........................... ; EGNIB = .
H H aja
H SEGUNDO i “Walor P corregido=0,000, Chi- RR IC 95&
B et ; cuadrado=121.676. gi=1 2366 14,52 3853,99
Nodo 3 Nodo S
Categoria 2% n Categoria 9% n
= No 729 101 = No 1000 559
i1 | 21.1 27 i | .0 o
Total 17.0 122 Total 732 5549
............................. I =
H : FR 2 (oxigenoterapia) 5 3
i TERCERO :\saior P corregido=0.000. Chi- RR IC 95% ;';;f::;‘;;“;lgf;g°
cuadrado=27.257. gl=1 2
| 9,96 3,16 31 ,42 IC: intervalo de
confianza
EGN baja: edad
gestacional al
Nodo S Nodo © nacimiento baja
Categoria % n Categoria %% n VM: ventilacion
= No as.s 68 = No 579 33 e
= Si a.z 3 = Si az.1__=2a mecanica
Total 95 71 Total 7.6 57

Figura 6: Arbol de clasificacion con los factores de riesgo predictores para

desarrollar retinopatia de la prematuridad en Sancti Spiritus. 2004-2011.

Los resultados obtenidos reforzaron el criterio de que la combinacion de FR fue

determinante para la presencia de ROP e incrementé el riesgo de padecerla, 1416
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siempre debemos considerar la prematuridad extrema como principal elemento para
el desarrollo de la entidad. 26 76. 133

La VM, primer predictor, result6 un FR descrito en mdultiples trabajos, por su
asociacion al desarrollo de la ROP, tanto en estudios cubanos >t °0. 126, 127 como
extranjeros. 33 3°

En el caso del segundo predictor, la EGN baja, existieron diversas investigaciones
gue la mostraron en relacién directa con la entidad, tanto nacionales 42 51 125, 127, 136
como foréneaS_ 16, 21, 35-41, 73, 145, 150, 172

La oxigenoterapia, el tercero de los FR predictores, ha sido asociada a la ROP por
multiples autores. 25 26, 85,91, 94,95, 172

No existieron en la bibliografia revisada estudios similares al que presentamos, que
aplicasen el arbol de clasificacién en esta entidad oftalmoldégica.

Sin embargo si han sido publicados trabajos que se refirieron a elementos
predictores para pronosticar el desarrollo de la ROP y su avance a grados mas
avanzados.

Asi algunos hablaron de la EGN baja unida al BP extremo, 36 37: 38 41, 111, 173 otros se
refirieron a factores genéticos que predijeron la entidad. 34 69, 139,143

También se atribuyé peor pronéstico a aquellos RN prematuros que poseian sexo
masculino y color de la piel blanca. 33 34

La telemedicina, 108 109,111,112, 142,162, 142 con sus mdltiples bondades, aport6 certeza y
rapidez en el diagnostico de la ROP y ya se desarrollan estudios para emplearla en

la determinacion del prondstico de la entidad.

90



Con el resultado alcanzado mediante la aplicacion del arbol de clasificacion,
fortalecimos el principio de que la prematuridad extrema (que involucra a la EGN
baja), conlleva maniobras para lograr la sobrevida del RN (en las que la
oxigenoterapia y la VM son necesarias); de ahi que la obtencion de estos tres FR

como predictores no estuvo lejos de la fisiopatologia ya conocida de la ROP.

4.6. Presentacion de un modelo para pronosticar la aparicion de retinopatia
de la prematuridad

Como parte del tercer objetivo especifico y a partir de los FR predictores resultantes

del arbol de clasificacion, en el estudio se utilizé una regresion logistica. 1123 Con

ella fue obtenido un modelo para pronosticar la probabilidad de aparicion de ROP en

los pacientes que se examinen en el futuro. El empleo del arbol de clasificacion se

hizo mas cuando paralelamente realizamos una regresion logistica.

El procesamiento a realizar en el SPSS ' incluyé los resultados obtenidos, para

incorporar los FR predictores y obtener un modelo de prediccion del desarrollo de

ROP cuando nos enfrentamos a un RN prematuro en la pesquisa.

Fue necesario evaluar el porciento de confiabilidad o clasificacion que nos ofrecié el

modelo elaborado. Los indices de prondstico estuvieron por encima del 70% (el

porcentaje correcto en los pacientes que desarrollaron ROP fue de 78%).

El porcentaje global de clasificacion, que mostro la relacion entre lo pronosticado

respecto a lo observado, fue de un 96,3%. Con el propdsito de mostrar estos datos,

que fortalecieron el valor del procedimiento, presentamos la Tabla 10.
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Tabla 10. Porciento de clasificacion que ofrece el modelo de regresion logistica.

Pronosticado
Presencia de ROP

Observado (0:no,1:si)
No Si Porcentaje
Presencia de ROP No 659 10 98,5
(O:no,1:si) Si 18 64 78,0
Porcentaje global 96,3

Fuente: Modelo de regresion logistica realizado.

En el modelo de regresion logistica se introdujeron los valores de los predictores: VM
(X1), EGN baja (X2) y oxigenoterapia (X3). La EGN se expresé en semanas, mientras
el resto de los FR se codificaron en cero (si ho estaban presentes) y uno (cuando se
encontraban).

Los datos fueron tabulados y a partir de ese procesamiento el SPSS ofrecié un
modelo prondstico. Los Beta fueron los coeficientes de los predictores y
representaron las OR de ocurrencia de ROP, frente a la no ocurrencia, del resto de
los elementos reflejados en las columnas de la Tabla 11.

Los resultados ofrecieron cifras de OR de 422,292 (para la VM), 11,137 (en la EGN

baja) y 17,722 (oxigenoterapia). Todo esto con IC del 95% y valores p=0,000.
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Tabla 11. Regresion logistica. Procesamiento de los datos. 2004-2011.

) Error Chi? p I.C. 95,0%
Variables Beta OR
Tipico Wwald valor Inferior  Superior
Vem"ac"z)r(‘l;“eca”'ca 6,046 894 45739 000 422292 73232 2435132
EGN baja (36-x2) 2,410 371 42155 000 11,137 5,380 23,054
Oxigenoterapia (xs) 2,875 668 18,542 000 17,722 4,789 65586
Constante 20,320 2,853 50,736  ,000  ,000

X: Variables introducidas (factores de riesgo predictores)
EGN baja: edad gestacional al nacimiento baja

OR: odds ratio

IC: intervalo de confianza

Fuente: Procesamiento realizado para obtener el modelo de regresién logistica.

La OR expreso la frecuencia con que ocurrira un suceso (en este caso la ROP)
cuando existid exposicion a un hecho (el FR, en el estudio que nos ocupa). Sus
valores en los FR predictores son significativos, con IC que asi lo demuestran.

En este modelo de regresion logistica se expres6 la probabilidad de que un RN
prematuro desarrolle la entidad. En la medida que aumentd su valor, se incremento
proporcionalmente la posibilidad de que el paciente enfermara.

Presentamos en la Figura 7 el modelo para predecir la aparicion de la ROP, a partir

de sus FR predictores.
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7

1 + £20,259-2,589x1~2,033(36-x2)~2,098x3

v

1 + e—52,929-2,589x1-2,033x2-2,098x3

2 probabilidad de que desarrolle ROP

e: constante de Euler (2,718)

Ventilacion mecanica (X,): presente (1) ausente (0)
EGN (X,): Se expresa en semanas
Oxigenoterapia (X3): presente (1) ausente (0)

Figura 7. Expresion del modelo logistico a emplear para predecir la ROP.

Con el empleo de este modelo prondstico se logré predecir, una vez que vayamos a

incluir en la pesquisa del estudio a un paciente, al obtener el valor de la p que indique

la probabilidad de desarrollar ROP.

Para interpretarlo y hacer explicita su utilidad, fue elaborada la Tabla 12, en la que

presentamos un ejemplo que constaté como el valor de la p se incrementd en la

medida en que fue menor la EGN; pero si en el paciente existia asociacion del resto

de los FR predictores, entonces la p fue mayor.

En las filas inferiores de esa tabla (en las que la EGN es mayor) los valores de p

fueron cada vez mas bajos. El nimero después de la letra E, significo la cantidad de

ceros que antecedieron el primer digito (por ejemplo 3,66156e-05=0,0000366156).
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Tabla 12. Regresion logistica. Ejemplo de aplicacién del modelo.

*

*k

EGN p p RR AR

26 0,99999695 0,998714088 1,00128452 0,00128286
27 0,99996606 0,985866875 1,01430131 0,01409919
28 0,99962229 0,862356292 1,1591755 0,137266

29 0,9958106 0,360083903 2,76549602 0,6357267
30 0,95525506 0,048108142 19,8564114 0,90714692
31 0,65723577 0,004518709 145,447688 0,65271707
32 0,14691563 0,000407525 360,506788 0,1465081
33 0,01523211 3,66156E-05 416,000849 0,0151955
34 0,00138731 3,28875E-06 421,835326 0,00138402
35 0,00012476 2,95381E-07 422,36739 0,00012446
36 1,1207E-05 2,65297E-08 422,415244 1,118E-05

* Probabilidad de ROP con Ventilacién mecanica y Oxigenoterapia
** Probabilidad de ROP sin Ventilacidn mecdanica y Oxigenoterapia
EGN: edad gestacional al nacimiento

AR: Reduccion de riesgo

RR: Riesgo relativo
Fuente: Modelo de regresion logistica
Este método estadistico en Cuba fue empleado solamente por Legra Napoles, 136
quien lo utilizé en Cienfuegos, pero desarrollé6 una metodologia diferente a la variante

gue presentamos en este estudio. En su trabajo considerd predictores de ROP a la

oxigenoterapia y al empleo de las transfusiones.

En Espafia, Ruiz Cano en su tesis doctoral, también empled la regresion logistica y

encontro significacion en la EGN baja y la oxigenoterapia. 172

Las literaturas revisadas hablaron de FR predictores de ROP, 33 34, 36, 37, 38, 41, 69, 111,
139, 143, 173 pero sin emplear métodos estadisticos con el enfoque del trabajo que

presentamos. En todos se mencionaron, no obstante, la prematuridad extrema (EGN
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baja) y el BP extremo al nacer como elementos determinantes en el desarrollo de la
entidad.

La variante de analisis a los FR que empleamos permiti6 enfocarlos de forma
diferente a las ofrecidas anteriormente por la literatura.

Conclusiones Capitulo 4

Las caracteristicas de los pacientes con ROP en relacion a sus factores de riesgo en
las etapas 2004-2011 y 2012-2015 presentaron similitudes; resultaron los mas
frecuentes en el periodo que abarcé la investigacion, la edad gestacional al
nacimiento baja, el bajo peso extremo, el Apgar bajo y la oxigenoterapia.

A partir de los factores de riesgo presentes en los pacientes con retinopatia de la
prematuridad durante la etapa 2004-2011 y con la elaboracion de un arbol de
clasificacion, la ventilacibn mecénica, la edad gestacional al nacimiento baja y la
oxigenoterapia devinieron en los predictores para el desarrollo de la entidad en la
provincia.

El empleo de la regresion logistica, a partir de los factores de riesgo predictores,
permitié elaborar un modelo de prediccién, cuya utilizacién orienta, una vez nacido

un paciente prematuro, sobre la probabilidad de desarrollar o no la ROP.
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CONCLUSIONES



CONCLUSIONES

1. La tasa de prevalencia de la retinopatia de la prematuridad en Sancti Spiritus
mostré un ascenso en el periodo de la investigacion, en correspondencia con el
diagnéstico de la entidad, propiciado por el indice de prematuridad existente en
la provincia.

2. El diagnéstico de retinopatia de la prematuridad se mantuvo durante el periodo,
pero su tasa de incidencia ha disminuido con el desarrollo del manejo perinatal
del recién nacido prematuro, predominaron los varones, de piel blanca y los
grados menos severos de la entidad.

3. Los factores de riesgo predictores de la entidad en la provincia resultaron ser la
ventilacion mecénica, la edad gestacional al nacimiento baja y la oxigenoterapia.

4. La presentacion de un modelo prondstico para la aparicion de la retinopatia de la
prematuridad en los pacientes que se examinen en el futuro, mostré una variante

diferente de enfoque al analisis de sus factores de riesgo.
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RECOMENDACIONES



RECOMENDACIONES

1. Presentar los resultados de la contextualizacion realizada en los talleres
nacionales de trabajo conjunto entre oftalmélogos y neonatblogos, para
establecer similitudes y diferencias en cada territorio.

2. Proponer al grupo asesor del Protocolo Nacional de Pesquisa de retinopatia
de la prematuridad, replicar estudios similares en otros escenarios cubanos.

3. Evaluar la posibilidad de determinar los factores de riesgo predictores de la

retinopatia de la prematuridad en el pais.
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ANEXOS



ANEXO 1

Clasificacion Internacional de ROP. (ETROP Study)

Esta clasificacion sirve para estandarizar los hallazgos clinicos y facilitar su estudio.
Se basa en la localizacion y extension de las lesiones.
A. LOCALIZACION:

Atendiendo a: Zona de retina comprometida: Todas las zonas de la retina se definen

concéntricamente a la papila pues desde alli nace o se origina la vascularizacion
retinal y se extiende luego hasta la periferia para alcanzar primero la ora serrata
nasal y luego la temporal.

1. Zona |I: se extiende a 30 grados en todas las direcciones a partir del nervio optico.
Corresponde al circulo de retina mas posterior cuyo centro es la papila y su radio el
doble de la distancia del centro de esta al centro de la macula.

2. Zona lI: se extiende desde la periferia de la zona | a un punto tangencial de la ora
serrata nasal. Corresponde al anillo concéntrico externo al exterior que se extiende
desde el limite de la zona | hasta la ora serrata nasal.

3. Zona lll: se extiende del borde periférico de la zona Il hasta la ora serrata
en cuadrantes temporales. Corresponde a la creciente de retina temporal anterior a
la Zona Il.

B. EXTENSION.

Se mide en horas equivalentes a 30 grados de circunferencia cada una.
Siguen el patréon horario, desde la hora 1 hasta la hora 12 del reloj.
C. ESTADIOS O ETAPAS CLINICAS DE LA ENFERMEDAD.

1. Linea de demarcacion.
2. Linea de elevacion. Zona avascular.
3. Linea de demarcacién con proliferaciéon extra-retinal



4. Desprendimiento de retina (DR) subtotal:
4 a. DR extrafoveal.

4 b. DR incluyendo la fovea.

5. Desprendimiento de retina total:
Embudo: Anterior Posterior
Abierto Abierto
Cerrado Cerrado

Etapa 1: Existe una linea de demarcacion entre la retina vascular y avascular, en
esta etapa el crecimiento de los vasos retinales se ha detenido, existiendo
bifurcaciones anormales de los vasos retinales terminales.

Etapa 2: La linea demarcatoria entre la zona vascular y avascular de la retina
adquiere volumen. Se presenta clinicamente como un rodete blanquecino al que se
le da el nombre de “ridge”. Los vasos retinales que parecen dilatarse y bifurcarse
antes de llegar al ridge, son los llamados “vasos en cepillo”.

Etapa 3: Se caracteriza por la presencia de tejido proliferativo fibrovascular extra-
retinal, que se proyecta desde el borde posterior del ridge hacia el vitreo. Inicialmente
se observan pequefias yemas neovasculares que originan vasos sanguineos. Esta
etapa se clasifica en leve, moderada y severa, dependiendo de la extension del
tejido fibrovascular extra-retinal que infiltra el vitreo.

Etapa 4: Corresponde al desprendimiento parcial de la retina. Si existe compromiso o
no de la macula, se subdivide en etapa 4A 'y 4B.

Etapa 5: Corresponde a un desprendimiento retinal total.



D. La forma "Plus" de la enfermedad es indicador de actividad. En el fondo de ojo

de un prematuro los vasos retinales suelen ser delgados y lineales en su camino

hacia la periferia. Cuando existe dilatacién venosa y tortuosidad arteriolar en los

vasos del polo posterior en al menos dos cuadrantes retinales, se conoce como

Enfermedad Plus. entre los signos se incluyen:

Engrosamiento y tortuosidad de los vasos del polo posterior (Zona ).
Engrosamiento de los vasos del iris.
Rigidez pupilar.

Turbidez vitrea.

E. Laforma "Umbral" se define como:

Estadio 3 de la enfermedad:

a) Abarcando cinco o mas horas de reloj continlas o mas de 8 horas discontinuas

(considerar juicio clinico del caso, muy individual)

b) En presencia de congestion de los vasos del polo posterior (forma Plus de la

enfermedad).



ANEXO 2

Protocolo Nacional de Pesquisa de retinopatia de la prematuridad en Cuba

Se examinan, mediante oftalmoscopia binocular indirecta (OBI), todos los prematuros
gue nacen con 35 semanas 0 menos, por debajo de 1 700 gramos y/o prematuros
con algun factor de riesgo para desarrollar ROP.
Este protocolo siempre considera las sugerencias por parte de los neonatdlogos.
o Protocolo de ROP atendiendo a la poblacion a estudiar:
» Todos los neonatos menores de 1 700 gramos y con edad gestacional al
nacimiento menor o igual a 35 semanas.
» Se incluye en esta pesquisa a todo neonato que tenga factores de riesgo para
desarrollar la retinopatia de la prematuridad
Los factores de riesgo a considerar son: apgar bajo al nacimiento, embarazo multiple,
oxigenoterapia, ventilacion mecanica, transfusiones sanguineas, uso de surfactantes,
sepsis perinatal, distress respiratorio, hemorragia cerebral, uso de esteroides, bajo
peso extremo y edad gestacional al nacimiento baja.
o Protocolo de seguimiento del nifio pretérmino con factores de riesgo:

* Ver al menor de 30 semanas a la semana 31 de edad gestacional corregida

» Al mayor de 30 semanas a la semana 35 de edad gestacional corregida
o Protocolo de manejo atendiendo al grado de ROP que desarrollen los nifios
pretérminos examinados:
- En grado O a I: cada dos semanas

- En grado II: cada una semana



- En grado lll: cada 72 horas

Para el manejo de la entidad patolégica deben ser considerados las etapas
preumbral y umbral de la enfermedad, definidas del siguiente modo:

— Enla ROP Preumbral:

* En Zona I: Cualquier estadio de la ROP.

» En Zona ll: Estadio 2+, 3 6 3+.

— Enla ROP Umbral:

 EnlaZonal 6 Il: Estadio 3+

Para determinar el fin del seguimiento se precisa valorar determinados aspectos,
siendo los fundamentales:

» Vasos retinales que lleguen a la periferia

+ 45 semanas de EGC sin enfermedad umbral

* Progresioén de los vasos a la zona 3 sin enfermedad en zona 2

o Protocolo de tratamiento de la ROP:

Una vez diagnosticada la ROP su tratamiento depende del nivel y la condicion de los
estadios y zonas afectadas. Los estadios | y Il, no requieren normalmente mas que
observacion.

En los demas estadios hay variabilidad de tratamiento, considerando los signos de
peligro que puedan tener los nifios que se pesquisan:

* Peso al nacer de <1000 gramos

* Enfermedad posterior (en zona 1)

* Velocidad rapida de la enfermedad



* Actividad vascular marcada
* Tdunica vasculosa lentis significativa (neovascularizacion en el cristalino)
— Indicaciones de tratamiento con laser de la ROP aguda:

* ROP en zona 1 cualquier etapa + enfermedad plus

* ROP etapal en zona 1 + plus

* ROP etapa 2 en zona 1+ plus

 ROP etapa 3 en zona 1 + plus

+« ROP etapa 3 en zona 1 con o sin plus

« ROP etapa 2 6 3 zona 1+plus
De lo contrario se definira Retratamiento del caso cuando: existan signos “plus” que
no regresan o areas sin tratamiento adecuado (sin pigmentacion tras el laser
aplicado) a los 5-7 dias.
Después de egresar el paciente del Servicio de Neonatologia, los controles
continlan, pero en consulta externa, para vigilar la aparicion de posibles

complicaciones.



ANEXO 3

Encuesta. Planilla ROP. Grupo no ROP. Cuba

A) INFORMACION DE LA UNIDAD NEONATAL.

- Provincia

- Municipio

- Hospital

- Nivel de Cuidado: UCI-1__ (1) UCI-2__ (2) Especial (3) C. Normal 4
B) DETALLES DEL RN.

- No. de Estudio 6 HC Sexo:M__ (1) F_(2)

- Nombre del RN

- F. Nac. - Peso al nacer g

-EG alnacer____ Sem.

- Método de determinacion de EG

- Color de la piel: Blanco__ (1) Negro__ (2)

- Tipo de Nac.: Unico__ (1) Gemelar__ (2) Trillizos__ (3)

Direccion:

Municipio: Prov.

Telefono:

Neonat6logo




C) FACTORES COADYUVANTES (PRIMERAS 6 SEM. DE VIDA)
-Apgar 1 min.

-Apgar5min.___

- Esteroides Sist.: NO__ (1) Prenatal__ (2) Postnatal__ (3)

- Surfactante: Si__ (1) NO__ (2)

-SDR:SI_ (1) NO__(2)

- Ataques de apnea: >20seg Si__ (1) NO__ (2)

- Transfusiones de sangre: Si__ (1) NO__ (2) -Si SiCuéantas?_____
-Sepsis Si__ (1) NO_ (2

- Hemorragia I/V: Si__ (1) NO__ (2)

- Admén. De Oz Si__ (1) NO__ (2)

- Si: # de dias con O

- Admoén. De Os: Ventilador (1) CPAP__ (2) Catéter nasal__ (3) Hood___ (4)

- # de dias en ventilador____ - #de dias en CPAP___
- # de dias catéter nasal_____ - #dediasenHood
- PO; mas alta (mmHg) - PO2 mas baja

- SO, mas alta (%) - SO2 mas baja

RESUMEN: Screening <1700gms___ < 35sem otros

Comentarios del neonat6logo:



D) PRIMER EXAMEN OFTALMOLOGICO:

- Edad al examen

- Remitido de otras unidades: Si__ (1) NO__ (2)

oD
- Vasodilat. Iris Si__ (1) NO__ (2)

- Mala dilatacion Si__ (1) NO_ (2)

- Rigidez pupilar Si__ (1) NO__ (2)

- Opac.vitrea Si__ (1) NO__ (2)

Zonal

® O
qcula N.Ogt

Estadio: Ninguno__ (1) estadiol_ (2)
estadio3__ (4) estadio3+__ (5)

estadio4__ (6) estadio5__ (7)

- Zona: ninguno__ (1) zona1__(2) zona2__(3)
Zona 3__(4)

- Horas:

12 3 45 6 7 8 9 1011 12

Examinador:

estadio2__ (3)

No de estudio:

sem. Fechadelex. [/ [ (d/m/a)

Ol

- Vasodilat. Iris Si__ (1) NO__ (2)

- Mala dilatacion Si__ (1) NO__ (2)
- Rigidez pupilar Si__ (1) NO__ (2)

- Opac.vitrea Si__ (1) NO__ (2)

Estadio: estadiol__ (2)

Ninguno__ (1)
estadio2__ (3) estadio3__(4) estadio3+__(5)

estadio4__ 6) estadio5__(7)

- Zona:
zona2__ (3)

ninguno__ (1) zona 1_(2)

Zona3__ (4)
- Horas:

12 34 5 6 7 8 9 10 11




E) TRATAMIENTO Y SEGUIMIENTO DEL PRIMER EXAMEN:

- Ojo tratado: derecho__ (1) izquierdo__ (2) ambos__ (3)

EXAMEN SUBSECUENTE:

Nodeestudio: _ Edadalexamen___ sem. Fechadelex._ / [/ (d/m/a)

- Remitido de otras unidades: Si__ (1) NO__ (2)

oD Ol
-Vasodilat. Si_ (1) No_ (2) -Vasodilat. Si_ (1) No_ (2)
-Mala Dilatacién. Si_ (1) No_ (2) -Mala Dilatacién. Si_ (1) No_ (2)
-Rigidez Pupilar. Si_ (1) No_ (2) -Rigidez Pupilar. Si_ (1) No_ (2)
-Opac Vitrea. Si_ (1) No_ (2) -Opac Vitrea. Si_ (1) No_ (2)
Estadio: Ninguno__(1) estadiol_ (2) Estadio: Ninguno__(1) estadiol_ (2)
estadio2__(3) estadio3__(4) estadio3+_ (5) estadio2__(3) estadio3__(4) estadio3+__(5)
estadio4__ (6) estadio5__ (7) estadio4__ (6) estadio5__ (7)
-Zona: ninguno__ (1) zonal_ (2) zona2__ (3) -Zona: ninguno__ (1) zona1l_ (2) zona2__ (3)
Zona3__(4) Zona3__ (4)
Horas: Horas:
1 23 45 6 7 8 9 10 11 12 1 2 3 45 6 7 8 9 10 11 12
Enfermedad umbral: Si__ (1) NO__(2) Enfermedad umbral: Si__ (1) NO__(2)

Necesidad de Tto: Si__ (1) NO__ (2) Necesidad de Tto: Si__ (1) NO__(2)




ANEXO 4
Consentimiento de participacion en el estudio
Por este medio hago constar que:
Se ha solicitado mi consentimiento para realizar el examen oftalmolégico a mi hijo/a
por el riesgo de padecer Retinopatia de la Prematuridad, asimismo para realizarle
tratamiento en el caso de padecerla.
He recibido toda la informacion por parte del personal médico sobre las
caracteristicas de la enfermedad y la posibilidad de llevar a la ceguera, también de
los riesgos que el examen oftalmoldgico puede producir en mi hijo (conjuntivitis,
enrojecimiento ocular, inflamacién del parpado, etc.). Estoy informado sobre la
necesidad del tratamiento bajo anestesia general y de los riesgos de este tratamiento
y de la anestesia.
Con toda esta informacion, acepto que se realice examen oftalmolégico a mi hijo/a, y

de ser necesaria, la realizacion del tratamiento.

Nombre y Firma del padre o madre del paciente

Nombre del paciente

Nombre del médico:

Alos __ dias del mes de de 20




SIGLAS EMPLEADAS



SIGLAS EMPLEADAS

PAMI: Programa de Atencion Materno Infantil.

ROP: Retinopathy of Prematurity.

ETROP: Early Treatment ROP Study.

CRYO-ROP: Cryotherapy for retinopathy of Prematurity.

ICROP: International clasification for Retinopathy of Prematurity.

FR: Factor de riesgo.

HI: Hemorragia intraventricular.

SDR: Sindrome de dificultad respiratoria.

PN: Peso al nacer.

EGN: Edad gestacional al nacimiento.

RN: Recién nacido.

VM: Ventilacibn mecanica.

BP: Bajo peso.

OMS: Organizacion Mundial de la Salud.

UCIN: Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales.

RLF: Retrolental fibroplasy.

OBI: Oftalmoscopia binocular indirecta.
MINSAP: Ministerio de Salud Publica.

CBM: Christian Blind Mission

VEGF: Vascular endothelial growth factor.

IGF: Insulin-like Growth Factor.




DRAE: Diccionario de la Real Academia Espafiola.

ICO: Instituto Cubano de Oftalmologia.

EGC: Edad gestacional corregida

EGCD: Edad gestacional corregida al diagnéstico de la ROP.
EGCT: Edad gestacional corregida al tratamiento de la ROP.
Tp: Tasa de prevalencia.

Ti: Tasa de incidencia.

NV: Nacidos vivos.

CPAP: Continuous positive airway pressure.

SPSS: Statistical Pakage for Social Sciences.

IC: Intervalo de confianza.
RR: Riesgo relativo.

CHAID: Chi-Squared Automatic Interaction Detector.

OR: Odds ratio o raz6n de ventajas.



