dh | Facultad de
?5‘ CAYETANO HEREDIA MEDICINA

¢, ‘\\

141dS
o0t

INCIDENCIA DE RETINOPATIA DE LA
PREMATURIDAD EN UNA REGION DE
ALTURA

INCIDENCE OF RETINOPATHY OF PREMATURITY
IN AN ALTITUDE REGION

TESIS PARA OPTAR POR EL TiTULO PROFESIONAL DE

MEDICO CIRUJANO

AUTORES:
RENAN ANDRE VIVANCO VISAGA

MARIBEL ALEXANDRA VIVANCO VISAGA

ASESOR:

BLANCA ALZAMORA BARRIOS

LIMA - PERU

2023






JURADO

Presidente : Dr. Guillermo Barriga Salaverry
Vocal : Dr Jorge Ricardo Reyes Diaz
Secretario : Dra Guiliana Mas Ubillus

Fecha de sustentacion: 28 de marzo de 2023

Calificacion : Aprobado con Honores



ASESOR DE LA TESIS

ASESOR

Dra. Blanca Alzamora Barrios

Departamento Académico de Clinicas Quirtrgicas de la Facultad de Medicina
Alberto Hurtado

ORCID: 0000-0001-7086-1795



DEDICATORIA

A nuestros padres Renan y Maribel, por su compafiia y apoyo constante e

incondicional

AGRADECIMIENTOS

Agradecemos a la Dra Luz Carbajal Arroyo por su apoyo en el analisis estadistico

Agradecemos al personal asistencial y administrativo de los tres hospitales de

Cusco involucrados en el estudio por su colaboracion para la consecucion del

presente trabajo.

FUENTE DE FINANCIAMIENTO

Autofinanciado



DECLARACION DE CONFLICTO DE INTERES

Ningun conflicto de interés



RESULTADO DEL INFORME DE SIMILITUD

INCIDENCIA DE RETINOPATIA DE LA PREMATURIDAD EN UNA
REGION DE ALTURA

INFORME DE ORIGINALIDAD

154 154 5« 24

INDICE DE SIMILITUD FUENTES DE INTERNET ~ PUBLICACIONES TRABAJOS DEL
ESTUDIANTE

FUENTES PRIMARIAS

hdl.handle.net 3

Fuente de Internet

.

%

1library.co ‘
Fuente de Internet %
iris.paho.org 1
Fuente de Internet %
eprints.ucm.es /
: %
Fuente de Internet  http: /feprints.ucm.es
archive.org '
Fuente de Internet %
H pesquisa.bvsalud.org 1
Fuente de Internet %
uvadoc.uva.es ‘
Fuente de Internet %
www.funlarguia.org.ar ‘
Fuente de Internet %

www.slideshare.net

Fuente de Internet



II.

I1I.

IV.

VL

VIL

VIIL

TABLA DE CONTENIDOS

INTRODUCCION

OBJETIVOS

MATERIALES Y METODOS

RESULTADOS

DISCUSION

CONCLUSIONES

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

TABLAS, GRAFICOS Y FIGURAS

ANEXOS

11

15

24

25

31



RESUMEN

Contexto. La retinopatia de la prematuridad (ROP), puede ocasionar discapacidad
visual y ceguera infantil. Es la causa principal de ceguera infantil en Peru. Se
desconoce su incidencia en regiones de altura. Objetivo. Determinar la incidencia
de ROP en una region de altura. Métodos. Estudio de cohorte retrospectiva y caso-
control anidado a cohorte, de prematuros nacidos en la Region de Cusco. El periodo
de estudio comprendi6 de 2016 a 2020. Los prematuros fueron estratificados en
cuatro grupos. Fuentes de datos: libros de registros de recién nacidos, data
electronica de recién nacidos, registro de ROP e historias clinicas. Los datos
registrados en ficha clinica-epidemiologica fueron transferidos a Excel y
analizados. Se calcul6 la incidencia por categorias. El riesgo fue calculado por odds
ratio y andlisis de regresion. Resultados. La incidencia para cualquier estadio de
ROP fue: 9,72% en <37 s; 10,41% en <34 s; 23,00% en <32 sy 20,24% en <30
s. La incidencia en grupos > a 1500 msnm fue menor. Factores de riesgo fueron:
edad gestacional, peso al nacer, oxigenoterapia, uso de incubadora, anemia,
transfusion  sanguinea, enfermedad de membrana hialina y displasia
broncopulmonar. La altura tuvo efecto protector en la ROP. Conclusiones. La
incidencia general de ROP en la region de Cusco fue inversamente proporcional a
la altitud de procedencia, edad gestacional y peso al nacer. La incidencia de ROP

en prematuros nacidos en altitud 2 1500 msnm fue menor.

Palabras Claves: Recién nacido prematuro, Retinopatia de la prematuridad,

Incidencia, Factor de riesgo, Altura.



ABSTRACT

Background. Retinopathy of prematurity (ROP) can cause visual impairment and
childhood blindness. It is the main cause of childhood blindness in Peru. Its
incidence in high altitude regions is unknown. Objective. Determine the incidence
of ROP in an altitude region. Methods. Retrospective cohort and case-control study
nested in cohort, of premature babies born in the Cusco Region. The study period
was from 2016 to 2020. Premature infants were stratified into four groups. Data
sources: newborn record books, electronic birth data, ROP registry and medical
records. The data recorded in the clinical-epidemiological record were transferred
to Excel and analyzed. The incidence by categories was calculated. The risk was
calculated by odds ratio and regression analysis. Results. The incidence for any
stage of ROP was: 9.72% in <37 w, 10.41% in <34 w, 23.00% in <32 w and 20.24%
in <30 w. The incidence in groups of > 1500 masl was lower. Risk factors were:
gestational age, birth weight, oxygen therapy, incubator use, anemia, blood
transfusion, hyaline membrane disease, and bronchopulmonary dysplasia. Height
had a protective effect on ROP. Conclusions. The general ROP incidence in Cusco
region was inversely proportional to altitude of the place of origin, gestational age
and birth weight. ROP incidence was lower in prematures born in places with

altitude > 1500 masl.

Keywords: Premature birth, Retinopathy of prematurity, Incidence. Risk Factors,

High-altitude



I. INTRODUCCION

La retinopatia de la prematuridad (ROP), es causa principal de discapacidad visual
y ceguera infantil en el mundo (1). Existen al menos 50,000 nifios ciegos a causa
de ROP en el mundo, siendo ademds causa emergente de ceguera infantil en los
paises en desarrollo, especialmente Latinoamérica (2). Se ha estimado que en los
paises en desarrollo un 7% a 31% de la ceguera infantil puede ser evitable, un 10%
a 58% tratable y un 3% a 28% prevenible (3). Por tanto, la ROP es una enfermedad
prevenible y la causa evitable mas comun de ceguera infantil en el mundo (4) y en
nuestro pais (5). La ceguera por ROP tiene un impacto significativo en la sociedad:
la carga social de la ceguera por ROP supera sustancialmente los costos de
tratamiento por nifo, teniendo el tratamiento con laser, una alta rentabilidad,
condicionando una reduccién significativa de la carga social por la ROP y una

mejora de la calidad de vida (6).

Parece haber diferencias significativas en la incidencia de ROP entre los paises
desarrollados y en desarrollo. La incidencia de ROP en paises desarrollados es
cercana al 60% en bebés con pesos menores de 1500 gr; mientras que en paises en
desarrollo tiene amplia variabilidad, seglin la tasa de sobrevida de los prematuros
(7). Un rasgo importante es que en los paises en desarrollo la ROP tiende a ocurrir
en bebés mayores y mas grandes que en los paises desarrollados (7). La incidencia
de ROP en el tiempo ha tenido un comportamiento epidémico, reportandose hasta
tres curvas ascendentes desde los afios 40 (8). Desde los afios 90 estd emergiendo
una tercera epidemia de ceguera por ROP en paises de ingresos bajos y medios,

persistiendo a la fecha esta tendencia, con cifras mas altas para Latinoamérica (9).



Debido a los avances en la calidad de los cuidados neonatales y la reciente
implementacion de unidades de cuidados intensivos neonatales (UCIN), se estima

que actualmente esta tercera epidemia esta afectando al Peru (6).

Cabe indicar que, a nivel de Pert existe una informacion fragmentada e incompleta
respecto a incidencia de ROP, referida en su totalidad a datos de incidencia
hospitalaria, que muestran una amplia variabilidad de criterios de tamizaje en los
estudios. Sin embargo, la informacion mds confiable muestra una incidencia
hospitalaria para todos los estadios de ROP, para una edad gestacional < 34 semanas

y/o peso al nacer < 2000 gramos de 17,95 a 21,2% (10-12).

Existe una gran escasez de estudios de ROP disefiados y publicados para estudiar
la incidencia en regiones de altura, mas aun son casi inexistentes los reportes que
evaltian el impacto de la altitud en la incidencia y en el comportamiento clinico-
epidemioldgico de la ROP. Uno de los pocos estudios publicados a manera de
resumen, fue hecha por Reem RE, et al (13) en la que correlacionan altitud con la
incidencia de ROP, en dos grandes estudios de ROP estadounidenses, demostrando
que el aumento de la altitud se asocia con un mayor riesgo de retinopatia del
prematuro grave y un retraso en la aparicion de la ROP grave. Sin embargo, debido
a que en este reporte la mayor altitud estudiada fue de 1600 msnm, no se puede
conocer la incidencia y el comportamiento de la ROP en regiones de gran altitud (>

a 2500 msnm) o mayores.

El objetivo del presente estudio fue investigar la incidencia de ROP en Cusco, una
ciudad ubicada en una region de gran altitud y muy alta altitud, evaluando sus

caracteristicas clinico-epidemiologicas particulares.



II. OBJETIVOS

Objetivo general:
Determinar la incidencia de retinopatia de la prematuridad en la region de Cusco,

durante el periodo de 2016 al 2020 (5 afios).

Objetivos especificos:

1. Determinar la incidencia regional de ROP (ROP en cualquier estadio) en la
Region de Cusco, durante el periodo 2016 al 2020 (5 afos).

2. Determinar la incidencia de ROP por hospitales.

3. Determinar la incidencia de ROP por grupos de edad gestacional y peso al nacer.

4. Determinar la incidencia de ROP por grados de severidad y localizacion.

5. Determinar la incidencia de ROP segun niveles de altitud.

6. Determinar la incidencia de ceguera por ROP en el grupo de estudio.



III. MATERIAL Y METODOS

Disefio del estudio.

Estudio observacional. Para calcular la incidencia de ROP se aplicé un estudio de
cohorte retrospectiva. Dado que nuestros hallazgos iniciales (estudio piloto)
mostraron una incidencia baja de ROP en altura, se decidi6 evaluar el probable
efecto protector de la altura en la incidencia de ROP, para lo cual se afiadié un
estudio caso-control anidado a la cohorte retrospectiva inicial. Al derivar los casos
y controles de la misma cohorte original, hay una mayor comparabilidad entre ellos

que en un estudio de casos-controles tradicional.

Poblacion.

El estudio comprendio el universo de RN prematuros en riesgo: los menores de 37
semanas de edad gestacional y/o peso al nacer <2000 grs, nacidos en la Region de
Cusco, atendidos en los tres hospitales de Cusco (Hospital Nacional Adolfo
Guevara Velasco, EsSalud; Hospital Regional del MINSA y Hospital Antonio
Lorena del MINSA) y que fueron tamizados para descarte de ROP, en el periodo
2016 - 2020. Estos tres hospitales, son los tnicos con capacidad resolutiva para
atender prematuros, por tanto, la poblacion de estudio fue representativa de la

incidencia regional.

Criterios de Seleccion

Criterios de Inclusion:
e Recién nacido prematuro < 37 semanas de edad gestacional y/o peso al nacer

<2000 g, nacidos en la Region de Cusco.



e Recién nacido con historia clinica con datos completos y con seguimiento
minimo hasta las 42 semanas.

Criterios de Exclusion:

e Prematuros con anomalias congénitas graves o anomalias oculares mayores.

e Prematuros fallecidos antes de completar el periodo de seguimiento.

Definicion operacional de variables
Retinopatia de la prematuridad (ROP). Enfermedad retinal vasoproliferativa,
definida de acuerdo a los criterios del Comité para la Clasificacion de la Retinopatia
de la Prematuridad, publicada en 2005 (14).
Incidencia de ROP. Ntimero de casos nuevos de ROP en cualquier grado, durante
el periodo 2016-2020 entre la poblacion en riesgo, por 10%. Se tomd en cuenta el
mayor grado de ROP en la zona mas baja del peor ojo, de acuerdo a los criterios de
Clasificacion del 2005 (14). La incidencia se calcul6 por:

e Incidencia de ROP por grupos especificos de EG y PN.

e Incidencia de ROP segun estadio o severidad y localizacion.

e Incidencia de ROP por hospitales y afios.

e Incidencia de tratamiento laser en ROP

e Incidencia de ceguera por ROP
Altitud. Para definir altitud se utilizo la clasificacion propuesta por Imray et al, que

define intervalos de altitud (15) en metros sobre el nivel del mar (msnm):

e Baja altitud : < 1500.
e Moderada altitud o altitud intermedia : 1500 - 2500.
e Alta altitud o gran altitud : 2500 — 3500



e Muy alta altitud : 3500 — 5800

e Extrema altitud : 5800 — 8000.
Procedencia: Lugar de procedencia y residencia habitual de la madre.
Sexo: masculino o femenino
Tipo de parto. Eutocico, distdcico por cesdrea y distocico vaginal.
Edad Gestacional (EG) y peso al nacer (PN). Para calculo de incidencia, con fines
de comparacion se clasificd segun los criterios internacionales mas usados y de la
American Academy of Pediatrics y la American Academy of Ophthalmology (16),
(cabe indicar, que los grupos de clasificacion son las cominmente usadas como
criterios de tamizaje a nivel internacional, no siendo intervalos de clase, por tanto,
no son mutuamente excluyentes) en:

e RN prematuros < de 37 semanas de EG y/o PN <2000 grs.
e RN prematuros < de 34 semanas de EG y/o PN <2000 grs.
e RN prematuros < de 32 semanas de EG y/o PN <1250 grs
e RN prematuros < de 30 semanas de EG y/o PN <a 1500 grs

El método de calculo de la EG, fue por: fecha de ultima regla (FUR), el método de
Capurro, de Ballard, por ecografia y por fecha de fertilizacion in vitro. La edad del
RN se registrd por: edad gestacional (EG), edad en semanas desde la ultima
menstruacion de la madre hasta el nacimiento; la edad cronologica (EC), edad en
semanas desde la fecha del nacimiento y; edad gestacional corregida (EGC), que
corresponde a la suma de la edad gestacional mas la edad post-natal o cronologica.

Peso al nacer (PN), expresado en gramos.



Antecedentes materno-fetales. Estos son: ruptura prematura de membranas (RPM),
corioamnionitis, preeclampsia, placenta previa (PP), desprendimiento prematuro de
placenta (DPP) y asfixia neonatal.
Oxigenoterapia. Si recibid oxigeno, especificando el método de administracion y
el tiempo (ventilacion mecanica, CPAP, oxihood, canula binasal o flujo directo).
Uso de incubadora. Independiente del tiempo de permanencia.
Uso de surfactante. Al menos una dosis.
Transfusiones de sangre. Al menos una transfusion sanguinea.
Antecedentes neonatales. apnea del prematuro, sepsis, anemia del prematuro,
hemorragia intraventricular, enfermedad de membrana hialina (EMH), displasia
broncopulmonar (DBP).
Estadio o Severidad de la Enfermedad. Se categorizé de acuerdo a los criterios de
Clasificacion de la ROP de 2005 (14):

e Estadio 1: Linea de Demarcacion.

e Estadio 2: Elevacion o cresta.

e Estadio 3: Proliferacion fibrovascular extraretinal.

e Estadio 4: Desprendimiento retinal (DR) parcial. Este a su vez se subdivide

en: Estadio 4A. DR extrafoveal y Estadio 4B. DR foveal.

e Estadio 5: Desprendimiento retinal total.
ROP segun localizacion. Se describen tres zonas circulares concéntricas, teniendo
como centro el disco 6ptico. Tenemos:

e Zona I. Circulo cuyo radio se extiende del centro del disco dptico a dos

veces la distancia al centro de la macula.

e Zona II. Se extiende centrifugamente del borde de la zona I a la ora serrata



nasal en la posicion de las 3 horarias en el OD y las 9 horarias en el OI.

e Zona III. Creciente residual de la retina anterior a la zona II.

Enfermedad plus y pre-plus (14):

e Enfermedad p/us. Aumento de la dilatacion venosa y tortuosidad arteriolar
de los vasos retinales posteriores.

e Enfermedad pre-plus. Dilatacion anormal y tortuosidad vascular en el polo
posterior, que son insuficientes para el diagndstico de enfermedad plus.

ROP posterior agresiva (14). Prominencia de enfermedad plus en localizacion
posterior (enfermedad Rush).

Enfermedad umbral y pre-umbral. Definiciones usadas en el estudio CRYO-ROP
como extension de la enfermedad (17):

e Enfermedad umbral. Se define como 5 o mas horas de reloj contiguas u 8
discontinuas acumuladas de ROP 3+ en zona I ¢ II. Es un criterio de
elegibilidad para tratamiento.

e Enfermedad pre-umbral. ROP en zona I de cualquier estadio menor al
umbral; ROP estadio 2+ en zona II; ROP estadio 3 sin plus en zona Il y
ROP estadio 3+ en zona II con nimero de sectores menor al umbral.

ROP segun Riesgo. El estudio Early Treatment for Retinopathy of Prematurity
Randomized Trial (ETROP) (18), clasifico los prematuros segun tipo de ROP.

® ROP tipo I. Esta categoria define el tratamiento. Comprende: zona I,
cualquier estadio de ROP con enfermedad plus; zona I, estadio 3 con o sin
enfermedad plus; y zona II, ROP estadio 2 6 3, con enfermedad plus.

® ROP tipo II. Comprende: zona I, estadio 2 sin enfermedad plus; y zona II,

estadio 3 sin enfermedad plus.



Tratamiento de la ROP. Se clasificd en: Fotocoagulacion con laser; administracion
intravitrea de Bevacizumab; laser mas Bevacizumab intravitreo.
Evolucion de la ROP:

e En regresion. En el cual se aprecia involucion progresiva de la ROP.

e Regresion completa. Involucion y resolucion completa de la ROP

e Reactivacion. Recurrencia de la ROP después de tratamiento.

e Progresion. Paso de un estadio menos severo a otro de mayor severidad

e Secuela. Alteracion anatomica y estructural definitiva producto de la ROP.

Retina inmadura. Vascularizacion incompleta de la retina.

Procedimientos y Técnicas

Fuente de datos. Incluy6: libro de registros de RN de los Servicios de Neonatologia,
libro de registro de ROP, data electronica de RN e historias clinicas.

Extraccion de Datos. La extraccion de datos se realizé usando un formato o ficha
clinico-epidemiologica previamente disefiada (Anexo N° 1).

Validacion del instrumento. El instrumento se valido por constructo. Fue aprobado

por un oftalmoélogo que trabaja en retinopatia de la prematuridad.

Aspectos Eticos del Estudio

Para garantizar que el estudio cumpla con los estandares éticos de la investigacion,
el proyecto fue aprobado por el Comité de Etica en Investigacion de la UPCH. Se
asegur6d la confidencialidad de los datos del paciente, asignando un codigo
numérico a cada uno de ellos, evitando el registro de los apellidos y nombres y el
numero de historia clinica. La base de datos del estudio se registré en computadoras
de uso exclusivo de los investigadores y fue protegida con contrasefa. Para el

acceso a las fuentes de datos se solicitd la autorizacion a la direccién de los



hospitales del MINSA y la Gerencia de la Red Asistencial de EsSalud de Cusco. La

ética de la presente investigacion cumple con las normas de Vancouver.

Plan de Analisis

Los datos recolectados, fueron ingresados en una base de datos electronica
elaborada en Excel. Para el andlisis estadistico se uso el paquete estadistico Stata,
version 17 (StataCorp, College Station, Texas, USA). Se realiz6 el analisis para
datos descriptivos, con célculos de medias, desviacion estandar, frecuencias y
porcentajes. El célculo de incidencia fue restringido a los nacidos en la Region de
Cusco. El andlisis de tipo caso-control fue de tipo “comparacion interna”,
tomandose en cuenta para este fin la poblacion total de atendidos, que incluyd
prematuros referidos de fuera de la regiéon de Cusco, muchos de ellos procedentes
de regiones de baja altitud. Para evaluar variables independientes cualitativas se
procedio a un analisis de tipo caso-control anidado a una cohorte a través de la odds
ratio (OR), con un intervalo de confianza del 95% y un p <0,05. Para el analisis de
la relacién entre las variables independientes continuas y la dependiente

dicotdmica, se aplico una prueba de regresion logistica.
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IV. RESULTADOS

En el periodo de estudio (2016 - 2020), de un total de 48 842 nacidos vivos en los
tres hospitales de Cusco, hubo 4 411 recién nacidos prematuros, representando una
tasa de prematuridad general de 9,03% (Tabla N° 1). Se reviso un total de 3 711
historias clinicas, el resto se excluyd por ser no habidas, sin datos, con datos
insuficientes o por ser fallecidos. En el hospital Lorena, por razones logisticas, en
el periodo de 2016 a 2018, hubo un tamizaje irregular y escaso, retirandose un total

de 589 prematuros, quedando para analisis 2 943 historias clinicas.

Del total, 893 (30,34%) fueron tamizados para ROP, correspondiendo a los nacidos
en la Region de Cusco 813 (91,04%) prematuros. La proporcion de tamizados en
los nacidos en la Region de Cusco fue mdas elevada en los grupos de edades
gestacionales menores. En el grupo de 25-30 semanas fueron tamizados 95,38%;
en el grupo de 30,1-32 semanas, 83,40%:; en el grupo 32,1 — 34, 51,85%; y en 34,1-
36,9 solamente fue tamizado el 8,47%. El nimero de tamizados por hospitales en
nacidos en Cusco fue de 263 (32,35%) para el Hospital de EsSalud, 99 (12,18%)
para el Hospital Lorena y 451 (55,47%) para el Hospital Regional. En el analisis de
factores de riesgo a través del calculo de la odds ratio y anélisis de regresion
logistica, con el objetivo de aumentar la potencia estadistica, se incluyé ademas de
los nacidos en Cusco a los prematuros nacidos fuera de la Region de Cusco que
fueron transferidos para atencion en los hospitales de Cusco con mayor capacidad
resolutiva, afadiendo prematuros nacidos en localidades de baja altitud,

incrementado el nimero de no expuestos a altitud.
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Las caracteristicas basales de los prematuros tamizados y los antecedentes materno-
neonatales se muestran en la Tabla N° 2. La distribucion por sexo, mostro ligera
predominancia del sexo masculino (52.65%). El rango de edad gestacional fue de
25 a 36,6 semanas, con una media de 32,62 y una desviacion estandar (DE) de 2,05.
El rango de peso al nacer fue de 830 a 4 740 g, con una media de 1 745,92 g y una
DE de 402,60. La altitud media fue de 3 230,13 msnm, con un rango de 443 —4 801

msnm. El tipo de parto predominante fue cesarea en el 71,71%.

El célculo de incidencia general para cualquier estadio de ROP se muestra en la
Tabla N° 3. La incidencia en < de 37 s fue de 9,72 %. La incidencia general en el
grupo de RN < 34 s fue de 10,41%, en el grupo de RN de < 32 s fue de 23,00%,
mientras que en el grupo de RN <30 s fue de 20,24%. Las incidencias por hospitales
y afnos se muestran en la Tabla N° 4. La incidencia de ROP en < de 37 s fue de
10,27% en el Hospital de EsSalud, 6,06% en el Hospital Lorena y 10,20 en el
Hospital Regional. La incidencia de ROP por hospitales en < de 34 s de edad
gestacional fue de 10,12%, de 6,38% y de 11,56%, respectivamente. En el grupo de
edad gestacional < de 32 s, la incidencia fue de 16,84%, 14,63% y de 35,06%,
respectivamente. En el grupo < de 30 s, la incidencia fue de 14,94%, 13,33% y
26,67%, respectivamente. No hubo diferencias significativas en las incidencias de
ROP entre los hospitales en el grupo RN <34 s, mientras que en los grupos de RN
<32 sy el grupo de RN <30 s hubieron diferencias significativas (p<0,05), con una

incidencia mayor de ROP entre los tamizados del Hospital Regional.

Respecto a los estadios de la ROP (Tabla N° 5), el mas frecuente fue el estadio 1,
con un 67,09%, el estadio 2 estuvo presente en el 24,05% y el 3 en 3,80%. Los

estadios 4 y 5 se reportan en un caso (1,27%) y en tres (3,08%), respectivamente.

12



Cabe indicar que de estos dos ultimos estadios, 3 se encontraron en el Hospital
Regional y 1 en el Hospital Lorena. La localizacion predominante (Tabla N° 6) fue
la zona III con un 58,23%, zona II con un 41,77% y zona I con ninguno. El calculo
de la incidencia de ROP para cualquier estadio de ROP en regiones de gran altitud
y muy alta altitud (>2500 msnm), se presenta en la Tabla N° 3, siendo las
incidencias similares a las de la Region de Cusco como global. La Tabla N° 7
también muestra las incidencias segiin nivel de altitud. Se observa una mayor
incidencia de ROP en baja altitud (<1500 msnm) con un 22,86% en RN <de 34 sy
un 40,00% tanto en < de 32 s como en <de 30 s. En niveles de altitud > 1500 msnm,
se aprecia una incidencia promedio de 9,80% en prematuros con EG < a 34 s, un
22,17% en <de 32 s y un 18,99% en < de 30 s, mas bajas en comparacion con baja

altitud. En general la incidencia fue inversamente proporcional a la altitud.

El andlisis de caso-control en la muestra anidada en la cohorte retrospectiva se
presenta en la Tabla N° 8. El antecedente de oxigenoterapia y uso de incubadora
muestra el mayor riesgo con un odds ratio de 3,48 y 3,51. La presencia de anemia
presentd un OR de 1,83 veces mayor probabilidad de presentar ROP, respecto a los
que no mostraron anemia. El antecedente de transfusion sanguinea, EMH y DBP
presentaron un riesgo aproximado del doble de estar asociado a ROP. El analisis de
regresion bivariado, muestra que la altura tiene un efecto protector para ROP (OR:
0,99; 1C95%: 0,999 — 0,999; P<0,05). La evaluacion de OR en prematuros nacidos
en altitudes mayores a 2500 msnm, muestra factores de riesgo iguales a los hallados

en la region de Cusco.

El andlisis de regresion logistica ajustada muestra como factor de riesgo

basicamente a la edad gestacional (Tabla N° 9) (OR: 0,71, IC 95% 0,595 — 0,842; p
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<0,001). En la tabla se muestra a los pesos mayores como factor protector (OR:
0,99, IC 95%: 0,997 — 0,999; p < 0,005). Al ajustar altura con las otras variables en
el andlisis de regresion logistica multiple el efecto protector pierde significancia
(OR: 0,9; 1C95%: 0,999 — 1,000; p >0,05). Al realizar el calculo de OR comparando
los intervalos de altitud: “muy alta altitud” (3500 - 5800 msnm) y “moderada
altitud” (1500 - 2500 msnm), se encuentra un efecto protector significativo de “muy
alta altitud” respecto a “moderada altitud” (OR: 0,42; IC 95%: 0,178 — 0,995; P<

0,05).

La mayoria de casos diagnosticados de ROP (86,08%) no requiri6 terapia (Tabla
N°10). En total, en 11 casos (13,92%) se indico tratamiento. De éstos, 7 recibieron
tratamiento laser, 2 bevacizumab intravitreo y otros 2 laser y bevacizumab. De
todos los casos diagnosticados, 75 (94,94%) evolucionaron a regresion completa; 4
experimentaron progresion a desprendimiento de retina (5,06%). De estos 4, 3 no
recibieron tratamiento y 1 recibid tratamiento laser. Tres casos se registraron en el

Hospital Regional y un caso fue proveniente del Hospital Lorena.
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V. DISCUSION

La ROP es una enfermedad vasoproliferativa del prematuro que condiciona
cambios estructurales en la vascularizacion retinal inmadura. De progresar puede
llevar a una alteracion anatdmica irreversible y potencialmente terminar en ceguera
(19). Es una de las causas mas importantes de ceguera evitable del prematuro en el
mundo (1) y en el Pert1 (5). La incidencia de ROP ha mostrado amplias variaciones
entre paises, mas aun entre aquellos en desarrollo (20). Nuestro estudio, es el

primero a nivel del Pert con caracteristicas de abarcar toda una region.

A pesar de usar los mismos criterios de tamizaje, se hallaron diferencias
significativas en las incidencias entre hospitales en algunos grupos de tamizaje, con
tasas mas altas en el Hospital Regional del MINSA. Los tres hospitales cuentan con
personal médico entrenado y experiencia en tamizaje de ROP y no hemos podido
determinar las causas de estas diferencias. Cabe mencionar, que el Hospital Antonio
Lorena del MINSA inici6 el tamizaje poco antes del 2019, por lo cual su incidencia
hospitalaria y el célculo de incidencia regional fueron restringidos al periodo 2019-
2020. En nuestro estudio, para efectos de comparaciéon hemos establecido grupos
de tamizaje acorde a los comunmente usados en los diferentes estudios (no siendo

estos grupos mutuamente excluyentes).

La incidencia general de ROP en la Region de Cusco fue de 9,72% para menores
de 37 semanas de EG. Existen pocas series internacionales que muestran
incidencias en prematuros < de 37 s. En un estudio desarrollado en China Sur-
Occidental, Liu Q et al, tamizaron un total de 1614 prematuros, con una incidencia

de 12,8% (21). En Perti, Mendoza-Diaz, de 1132 tamizados en el Instituto Materno

15



Perinatal de Lima, reporta una incidencia de 8,8% (22). Cabrera-Ledesma, et al
(23), en Quito Ecuador (2850 msnm) reporta una incidencia de 4,40% en 1454
prematuros evaluados. Las incidencias, a excepcion del estudio de Quito, son

similares a nuestros hallazgos.

Entre los tamizados en el intervalo de 34,1 a 36,9 s de EG; solo se encontr6 4
prematuros con ROP en estadio 1 en zona III (4/142 = 1,41%), todos con evolucion
a regresion completa. El bajo nivel de tamizaje en este intervalo (8,47%), pese a la
normativa peruana de tamizar a todo < de 37 s, nos hace considerar que la tasa en
< 37s no necesariamente es representativa, por lo que debe ser tomada con reserva.
La enorme carga de prematuros para tamizaje y la escasez de recursos humanos

disponibles obligan a priorizar grupos de edad menores con mayor riesgo.

La incidencia para cualquier estadio de ROP en prematuros con EG < a 34 semanas
y/o PN <2000 g fue de 10,41%. Para comparacion, tenemos el estudio efectuado
en un centro oftalmoldgico de Theran Iran, con una incidencia de ROP en cualquier
estadio del 33,33% (24). Un reporte en Turquia, con un disefio mixto
(retrospectivo/prospectivo) publica una incidencia de 37,5% para cualquier estadio
de ROP (25). Cruz-Cruz JE, en un estudio en el Hospital Loayza de Lima entre
2010y 2014, reporta una incidencia de 21,2% (10). Una investigacion en el Hospital
Honorio Delgado de Arequipa, entre 2013 — 2017 reporta una incidencia de 17,95%
(12). En esta categoria, ya podemos observar diferencias significativas, siendo la
incidencia en la Region de Cusco menor a las de otras series, con una incidencia de
2-3 veces menor. La incidencia en Arequipa fue mayor, aunque no llego6 a ser el
doble, probablemente esta diferencia se deba a la altitud menor de esta region (2335

msnm) en relacion a la region Cusco.
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En el grupo de tamizaje de < 32 semanas y/o PN < 1250 g, se hall6 una incidencia
de 23,00%. La serie multicéntrica principal desarrollada en todo Estados Unidos en
1991, fue publicada por el The Cryotherapy for Retinopathy of Prematurity
Cooperative Group en 1991 (17), y sefiala una incidencia de 65,8% en prematuros
menores de 1250 g. Un estudio en un hospital de tercer nivel en Porto Alegre, Rio
Grande, Brasil, en 407 prematuros de este grupo de tamizaje, reportan una
incidencia de 25,5% (26) ligeramente mas elevada. Existen algunos estudios
desarrollados en regiones o estados de paises. Tenemos un estudio retrospectivo en
la Region de Murcia Espafia en < de 32 semanas o < 1500 g, que reporta una
incidencia de 32,1% (27). Un estudio nacional extenso desarrollado en Suiza a
través de un andlisis de cohorte retrospectiva en el Registro Nacional de infantes
muy pretérminos, evaludé 6472 prematuros < de 32 s, nacidos entre 2006 y 2015,
encontrando una incidencia de ROP del 9,3% (28). Otro reporte evalud la incidencia
de ROP en dos UCIN en Hong Kong, entre 513 bebés tamizados, publican una
incidencia de ROP en 18,5% (29). Como podemos ver, las incidencias tienen una
amplia variabilidad en este grupo de tamizaje, aunque alguno de ellos son muy
cercanas a nuestra cifras. Estas diferencias probablemente sean de caracter

multifactorial.

Respecto al grupo de tamizaje < a 30 semanas y/o < 1500 g, nuestra incidencia es
de 20,24%. La mayoria de los estudios de incidencia reportan cifras alrededor del
60% en RN con menos de 1500 grs en paises de altos ingresos (7). Similar a
nuestros hallazgos, una investigacion de incidencia de ROP en el estado de New
York, Estados Unidos, en una base de datos que cubria todo el estado, entre 1996 y

2000 report6 una incidencia de ROP en 10 596 prematuros elegibles (PN < 1500g
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y estancia hospitalaria > a 28 dias) en cualquier grado del 20,3% (30). Kun-Hoo N
et al, en un estudio basado en poblacion nacional de Korea entre 2006 y 2014,
reportan una incidencia de ROP de 31,71% en prematuros de muy bajo peso al nacer
de menos de 1500 g (31). Una encuesta desarrollada en servicios publicos a nivel
nacional en Argentina, reporta una incidencia de ROP de 26,25% en RN < 1500 g
(32), cifra ligeramente superior a la nuestra. En un estudio de incidencia de ROP en
el Instituto Especializado Materno Perinatal de Lima Pert, en nifios pretérmino de
muy bajo peso al nacer (<1500 grs) Doig-Turkowsky J et al (33), reportaron una
incidencia de ROP en cualquier estadio de 70,6%, cifra significativamente superior
a la incidencia en nuestro estudio. Estas diferencias en poblacion socio-econémica
y étnicamente idéntica, pueden deberse, entre otros, a la influencia de la altitud, ya

que Lima se ubica a nivel del mar.

Las incidencias calculadas para cualquier estadio de ROP seglin nivel de altitud,
muestran tasas mayores en baja altitud (<1500 msnm) con un 22,86% en RN < a 34
s, 40,00% en RN <a 32 sy 40,00% en prematuros < a 30 s en comparacion con los
niveles > a 1500 msnm, en la que se aprecia una incidencia promedio de 9,80%,
22,17% y 18,99%, respectivamente (Tabla N° 7). Estos datos, sugieren que la
incidencia de ROP en altura es menor en comparacion al nivel del mar, mas aun, si
comparamos nuestras cifras con los hallazgos de Doig-Turkowsky et al (33) en
Lima (70,6% en < de 1500 g) (altitud 2,87 msnm). Para reforzar los hallazgos
anteriores, el andlisis de regresion bivariado, muestra que la altura como variable
independiente tiene un efecto protector para ROP (OR: 0,999; 1C95%: 0,999 —
0,999; P=0,0153), aunque, al ajustar altura con las otras variables en el andlisis de

regresion logistica multiple pierde la significancia (OR: 0,999; 1C95%: 0,999 —
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1,000; p = 0,164). Al comparar entre grupos de nivel de altitud, no se encontré un
OR significativo, solamente al realizar el cdlculo de OR comparando los intervalos
de altitud: “muy alta altitud” (= 3500) y “moderada altitud”, se encuentra un efecto
protector significativo (OR: 0,42; IC 95%: 0,178 — 0,995; P< 0,05). Por tanto,
concluimos que la altitud tiene un efecto protector, mas acentuado en altitudes > a
3500 msnm, aunque este efecto, probablemente pierde potencia por el escaso
nimero de tamizados de “baja altitud” y “altitud intermedia”, en nuestro estudio,
por estar constituido mayoritariamente por prematuros nacidos a altitudes > a 2500

msnm.

En la literatura médica mundial existen pocas investigaciones que evaluaron el
efecto de la altitud en la incidencia de la ROP. La investigacion hecha por Mehner
LC et al (34) en Colorado, Estados Unidos, en un estudio de cohorte retrospectivo
evalu6 la relacion entre la residencia materna en altura con el riesgo de ROP. El
92% de las mamas vivian entre los 1219 -2134 msnm (4000 — 7000 pies) y no se
encontrd una asociacion significativa entre ROP y altitud. Sin embargo, el intervalo
de altitud predominante estuvo entre los 1219 y 2134 msnm y tuvieron pocos casos
en niveles menores que pudieran servir como controles. En otra investigacion
estadounidense, Reem RE et al (13) estudiaron el efecto de la altitud en la incidencia
de ROP a través del analisis de dos grandes estudios estadounidenses de ROP, el
Postnatal Growth and Retinopathy of Prematurity Study (G-ROP-1 y el G-ROP-
2), estratificando hospitales de acuerdo al nivel del mar. Demuestran que el aumento
de la altitud se asocia con mayor riesgo de retinopatia del prematuro grave. Sin
embargo, en este reporte la mayor altitud encontrada fue de 1600 msnm, por lo que

no se puede extraer conclusiones definitivas. El estudio desarrollado en Quito
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Ecuador a 2850 msnm, reporto tasas considerablemente mas bajas (4,40% en < de
37 sy 14,7% en < de 32 s) (23) a las nuestras, en una poblacidon con caracteristicas
similares. En Arequipa Pert (2235 msnm) reportan incidencias ligeramente
superiores. Cruz-Condori JM (12) en el Hospital Regional Honorio Delgado, ha
comunicado una incidencia de 17,95% en EG <a 34 s y PN <a 2000 g y Linares-

Fuentes (35), reporta una incidencia de 12.05% en < de 37 semanas de EG.

El anélisis caso-control identifico otros factores de riesgo independiente asociados
a ROP: oxigenoterapia, uso de incubadora, antecedente de transfusion sanguinea,
anemia neonatal, EMH y DBP (p<0,05). Nuestros hallazgos concuerdan con otros
estudios en que los factores de riesgo principales son la edad gestacional y peso al
nacer, seguido de oxigenoterapia, uso de incubadora, anemia, EMH y DBP (10,12,
24, 25,29, 30, 35). Sin embargo, factores de riesgo frecuentemente citados como
preeclampsia, sepsis, HIV, apnea (12,29,35), no tienen asociacion significativa con

la ROP en nuestro estudio.

En nuestro estudio la proporcion de pacientes que requirieron tratamiento fue del

13,92%. La modalidad de tratamiento mas comun fue fotocoagulacion laser (7 de
11), bevacizumab intravitreo en 2 y laser mas bevacizumab intravitreo en 2. Las
estrategias de tratamiento para la ROP han ido evolucionando en los tultimos
tiempos. El estudio de Cryotherapy for Retinopathy of Prematurity (CRYO-ROP)
(36), fue el primer estudio clinico multicéntrico en demostrar la utilidad de la
crioterapia de la retina periférica avascular en la reduccion de los resultados
desfavorables en la ROP. Posteriormente, el estudio The Early Treatment for
Retinopathy of Prematurity (ETROP) (18), demostré que la fotocoagulacion con

laser tenia una alta tasa de éxitos visuales y anatdmicos en ROP de tipo 1.
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Recientemente se ha observado un incremento progresivo del uso de agentes
inhibidores del factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF) como
monoterapia o coadyuvante del ldser. Un metanalisis reporta que el tratamiento para
el ROP tipo 1 con bevacizumab puede tener una tasa de éxitos del 91,2% vs un

65,9% para el laser, con una menor tasa de retratamiento para el bevacizumab (37).

Pese a los avances de los programas de prevencion de la ceguera infantil en el Peru,
la ROP continua siendo una causa significativa de ceguera en este grupo de edad
(5). A nivel de la region de Cusco, hubo avances significativos en el tamizaje y
tratamiento de la ROP en los ultimos 15 afios, con la implementacion de las
unidades de neonatologia y oftalmologia, capacitacion de recursos humanos
(médicos y enfermeras). No obstante estos avances, todavia se observan casos de
prematuros con diagndstico de ROP con estadios con desprendimiento de retina (IV
y V), la mayoria de ellos sin haber recibido tratamiento. Las causas por la que
todavia persisten estas complicaciones en esta region, como hemos podido ver, se
deben a la falta de disponibilidad de horas-médico y la falta de cumplimiento de los

controles por parte de los padres.

Sugerimos que se deba revisar los criterios de tamizaje para ROP con el objetivo
de definir los rangos de tamizaje mas adecuados, teniendo en cuenta la escasez de
personal médico oftalmélogo capacitado, y el bajo riesgo de ROP grave en
prematuros de mayor edad gestacional (>34 s a <37 s). Asimismo, continuar con la
implementacion de los servicios de tamizaje, continuar con la capacitacion de los
recursos humanos, una adecuada educacion sanitaria a los padres y el

involucramiento de los directivos de los servicios de salud.
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Nuestro estudio tiene algunas limitaciones. La proporcion de prematuros tamizados
en el intervalo >34 s y <37 s solo fue del 8,47%, probablemente debido a que no
se priorizd el tamizaje en este grupo, por el menor riesgo de ROP y la escasa
disponibilidad de horas-oftalmélogo, con un posible sesgo de seleccion en este
intervalo (prioridad de tamizar a prematuros con alglin factor de riesgo ej: aquellos
expuestos a una oxigenoterapia mas prolongada). Por ello, el célculo de incidencia
en menores de 37 semanas (que incluye el intervalo mencionado) podria no ser
representativo, mientras que las incidencias calculadas en los otros grupos de

tamizaje (que no incluyen al intervalo > 34 s y <37 s) son confiables.

Por otro lado, la incidencia regional global hallada en el periodo 2016-2020, no
incluye a los prematuros atendidos en el Hospital Lorena en el periodo 2016-2018,
por falta de tamizaje para ROP en dicho nosocomio en esos afios.

La proporcion de pacientes en “baja altitud” en nuestra investigacion fue pequefia,
a pesar de incluir a pacientes nacidos en otras regiones de menor altitud. Sugerimos
estudios posteriores con mayor proporcion de no expuestos al factor de riesgo
altura.

Finalmente, de los 4 pacientes con progresion a desprendimiento de retina en
nuestro estudio, solo 1 contd con seguimiento oftalmoldégico a mediano plazo (2
afios de edad) y ninguno a largo plazo (a edades con definiciéon mas estandarizada
de ceguera: ej: susceptibles a evaluacion clinica con optotipos). 3 de esos 4
pacientes tras ser referidos a instituciones en Lima no tuvieron reevaluacion

oftalmolégica registrada en las historias clinicas en Cusco. Ademas, ninguno de
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estos 4 pacientes fue sujeto a otras pruebas diagnosticas de apoyo, ej:
electrofisiologicas, aparte del estudio de fondo de ojo. Por estas razones, mas all4

de una probabilidad empirica, no fue posible calcular la tasa de ceguera.

23



VI. CONCLUSIONES

La incidencia general de retinopatia de la prematuridad para cualquier estadio en la

Region de Cusco fue inversamente proporcional a la altitud de procedencia.

La incidencia de retinopatia de la prematuridad en cualquier estadio en los grupos

con procedencia = 1500 msnm, fue menor en comparacion con pacientes

procedentes de baja altitud.

Muy alta altitud tuvo el efecto protector mas significativo frente al desarrollo de

ROP, comparado con moderada altitud.

El estadio de ROP més comtn fue el 1 y 2, siendo la localizacion mas frecuente en

zonas III y II. No se encontro casos en zona I.

Los factores de riesgo principales fueron; edad gestacional, peso al nacer,
oxigenoterapia, uso de incubadora, anemia, transfusion sanguinea, enfermedad de

membrana hialina y displasia broncopulmonar.
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Tabla N° 1. Total de RN y RN prematuros nacidos por hospitales en la Region de
Cusco en el periodo 2016-2020.

ANO 2016 2017 2018 2019 2020 TOTAL
H. Regional. MINSA
Total RN 3786 3995 3619 3 604 2922 17 926
Prematuros 338 343 313 375 276 1 645
Tasa de 8,93 8,59 8,65 10,41 9,45 9,18
prematuridad (%)
H. Lorena. MINSA
Total RN 3320 3370 3139 3 046 2628 15503
Prematuros 243 292 283 254 214 1286
Tasa de 7,32 8,66 9,02 8,34 8,14 8,30
prematuridad (%)
H. EsSalud
Total RN 3072 3229 3062 3379 2671 15413
Prematuros 299 292 331 300 258 1480
Tasa de 9,73 9,04 10,81 8,88 9,66 9,60

prematuridad (%)




Tabla N° 2. Caracteristicas basales y antecedentes materno-neonatales de los RN
prematuros nacidos en la Region de Cusco, tamizados en el periodo 2016 — 2020.

Even:zi % Media Rango DZSS‘;;C:;:;

Sexo

Masculino 428 52,65

Femenino 385 47,35
Tipo de parto

Eutocico Vaginal 192 23,62

Distocico Vaginal 38 4,67

Cesarea 583 71,71
Altura (msnm) 813 100,00 3230,13 443—4 608,82

801

Parto gemelar 151 18,57
Edad gestacional 813 100,00 32,62 25-36.,6 2,05
Peso RN 813 100,00 1 745,92 830 -4 740 402,60
RPM 195 23,99
Coriamnionitis 28 3,44
Preeclampsia 169 20,79
Placenta previa 45 5,54
DPP 21 2,58
Hellp 25 3,08
Oligo-anhidramnios 44 5,41
RCIU 40 4,92
Sepsis 440 54,12
Anemia 182 22,39
HIV 24 2,95
EMH 540 66,42
DBP 198 24,35
Surfactante 149 18,33
Incubadora 613 75,40
Duracion de oxigeno 813 100,00 20,59 0-116 22,09

RN = recién nacido; RPM = ruptura prematura de membranas; DPP = desprendimiento prematuro
de placenta; RCIU = retardo de crecimiento intrauterino; HIV = hemorragia intraventricular; EMH
= enfermedad de membrana hialina; DBP = displasia broncopulmonar.



Tabla N° 3. Incidencia general de ROP en la Region de Cusco y en altitud =
2500 msnm, segun grupos de tamizaje, durante el periodo 2016 — 2020

Grupos de Edad
Gestacional y peso

Aiio, Numero de casos/total e Incidencia

2016 2017 2018 2019 2020 TOTAL
CUSCO
ovrsyomay S S D
wssyonvzoos I R NS w0
SRR EETE
weansemvasng N34 R e
CUSCO, ALTITUD >
2500 msnm
RN<37syoPN<200g b o’ 15 oz 1aos i
sy U UG S O
wezsvervaiog U000 ML N
wovyemasms B K 48 4 4




Tabla N° 4. Incidencia de ROP, por edad gestacional y/o peso al nacer, afo y

hospital en la Region de Cusco.

Grupos de Edad
Gestacional por Hospital

Aiio, Numero de casos/total e Incidencia

2016 2017 2018 2019 2020 TOTAL
ESSALUD
6/81  7/60  3/56 2728 9538  27/263
RN<37syloPN=2000g 41 1167 536 7.14 2368 1027
579 757 356 227 938 26/257
RN<34syloPN=2000g o33 1528 536 741 2368 10,12
204 400 321 U2 618 16/95
RN<32syloPN=1250g ¢34 9000 1429 833 3333 16,84
124 417 321 110 415 13/87
RN<30syoPN<1500g 17 9353 1420 10,00 2667  14.94
HOSPITAL LORENA
MINSA
RN<37syloPN<2000g - - - a10 2ol O
RN<345y/oPN<2000g - i i g/ ;‘S i/ gz 2/ gg
RN<32sy/oPN<I250g - i i 13/ 3; 1(2)/ 38 12/ ‘6%
RN<0syoPN<IS00g - - - o0 2% O
HOSPITAL REGIONAL
MINSA
12/83 8107 9/72 10107  7/82  46/451
RN<37syloPN=2000g 1,16 748 1250 935 854  10.20
12/70 895  9/62  10/93  7/78  46/398
RN<34syloPN<2000g 1504 ga0 14520 1075 897  11.56
919 316  2/8 921 413 2777
RN<32syloPN=1250g 4737 1875 2500 4286 3077  35.06
1027 321 5022 830 620 32/120
RN<30syoPN<IS00g 5504 1429 2273 26,67 3000 26,67




Tabla N° 5. Grado de severidad de ROP por afio y hospital en la Region de Cusco

Afo
Hospital - Estadio de ROP 5, 5517 2018 2019 2020 Total (%)
H. EsSalud
Estadio 1 5 4 2 2 8 21 (77,78)
Estadio 2 12 0 0 1 4(14,81)
Estadio 3 o 1 1 0 0 2(7,41)
Estadio 4 o 0 0 0 0 0 (0)
Estadio 5 o 0 0 0 0 0 (0)
H. Lorena
Estadio 1 o o o0 2 1 3 (50,00)
Estadio 2 o o o0 1 1 2 (33,33)
Estadio 3 o 0 0 0 0 0(0)
Estadio 4 o 0 0 0 0 0 (0)
Estadio 5 o 0o 0 1 0 1(16,67)
H. Regional
Estadio 1 6 4 5 9 5 29 (63,04)
Estadio 2 5 2 4 0 2 13 (28,26)
Estadio 3 o 0o 0 1 0 1(2,17)
Estadio 4 o 1 0 0 0 1(2,17)
Estadio 5 11 0 0 o0 2 (4,35)
Total
Estadio 1 1 8 7 13 14 53 (67,09)
Estadio 2 6 4 4 1 4 19 (24,05)
Estadio 3 o 1 1 1 o0 3 (3,80)
Estadio 4 o 1 0 0 0 1(1,27)
Estadio 5 11 0 1 0 3 (3,08)
TOTAL 79 (100,00)




Tabla N° 6. ROP por localizacion, afio y hospital en la Region de Cusco. 2016-

2020.

Hospital Localizacion

ROP 2016 2017 2018 2019 2020  Total (%)
EsSalud

Zona | 0 0 0 0(0)

Zona Il 1 1 1 5 (18,52)

Zona 11T 5 1 8 22(81,48)
H. Lorena

Zona | 0 0 0 (0)

Zona Il 2 0 2 (33,33)

Zona III 2 2 4 (66,67)
H. Regional

Zona 1 0 0 0 0 (0)

Zona Il 7 3 5  26(56,52)

Zona III 5 7 2 20 (43,48)
Total

Zona 1 0 0 0 0 (0)

Zona Il 8 6 6 33(41,77)

Zona 11T 10 10 12 46 (58,23)
TOTAL 79 (100,00)




Tabla N° 7. Incidencia de ROP en Region de Cusco, segiin edad gestacional, peso
al nacer y nivel de altitud.

. . Muy
Altitud/Grupo de Estudio ROP Algzig In teﬁrlltétduig Alﬁtrig N t?thtg Total
Edad gestacional < 34 sem si 8 2 S7 1 78
y/o peso <2000 grs NO 27 21 496 127 671
Total 35 23 553 138 749
Incidencia 22,86 8,70 10,31 7,97 10,41
Edad gestacional <32 sem si 4 2 35 8 49
y/o peso < 1250 gr NO 6 6 129 23 164
Total 10 8 164 31 213
Incidencia 40,00 25,00 21,34 25,81 23,00
Edad gestacional < 30 sem si 6 1 36 8 S1
y/o peso < 1500 gr NO 9 5 151 36 195
Total 15 6 187 44 252
Incidencia 40,00 16,67 19,25 18,18 20,24




Tabla N° 8. Analisis Odds ratio bivariado en Prematuros con edad gestacional <
34 semanas y/o Peso RN <2000 gramos atendidos en hospitales de Cusco

Variable Odds Ratio Intervalo de Confianza al 95% Pr Chi2
Total

Oxigenoterapia 3,48048 1,10330 17,63045 0,0273
Uso de incubadora 3,51445 1,49536 10,07508 0,0022
Anemia 1,83529 1,06662 3,09920 0,0162
Recibio transfusion 2,55071 1,23480 4,97660 0,0032
EMH 2,26026 1,21970 4,46000 0,0065
DBP 2,42293 1,51656 3,83865 0,0001
Altitud 0,99967 0,99940 0,99992 0,0153
Altitud > 2500 msnm

Oxigenoterapia 3,44077 1,08920 17,44316 0,0291
Uso de incubadora 4,13045 1,64435 13,32879 0,0012
Anemia 2,01544 1,18156 3,38471 0,0048
Recibio transfusion 2,36078 1,11557 4,68931 0,0089
EMH 2,19760 1,18471 4,33999 0,0087

DBP 2,56382 1,52767 4,26436 0,0001




Tabla N° 9. Regresion logistica de variables implicadas en ROP en atendidos en

Cusco
ROP 0dds ratio es]gl‘;‘(’l‘;r z P>z| Intervalo de conf 95%
Altitud 0.99975  0.00018 1139 0.164 0.99930  1.00010
Edad gest 0.70803  0.06260 391 0,000 059530  0.84199
Peso RN 0.99849  0.00053 -2.84 0.005 0.99745  0.99953
RPM 102812 035211 0.08 0.935 0.52544  2.01168
Corioamnion 0.82875  0.60032 -0.26 0.795 020037  3.42771
Preeclampsia 160369 0.52094 1.45 0.146 0.84844  3.03125
Placen previa 0.61870  0.42988 -0.69 0.49 0.15851 241493
Oligo/anhidra 0.68771  0.46031 -0.56 0.576 0.18521  2.55356
RCIU 0.54183  0.42809 0.78 0.438 0.11517  2.54905
Gemelar 141404 045713 1.07 0.284 075030  2.66464
Oxigeno Tx 114993 0.25600 0.63 0.53 074331  1.77898
Transfusion s. 242081  1.04820 2.04 0.041 103608  5.65624
Apnea 054334  0.19195 173 0.084 027187  1.08588
Sepsis 092231 023019 032 0.746 0.56550  1.50424
Anemia 0.58865  0.22403 11,39 0.164 027920 124109
HIV 103525 0.65799 0.05 0.957 029788  3.59795
EMH 099669  0.21407 -0.02 0.988 0.65424 151840
DBP 0.89743  0.30637 032 0.751 045963  1.75223

Edad gest=edad gestacional; RN (recién nacido); RPM= ruptura prematura de membranas;
Corioamnion= corioaminionitis; Placen previa=placenta previa, Oligo/anhidra=oligo/anhidramnios;
RCIU=retardo de crecimiento intrauterino; OxigenoTx=oxigenoterapia; transfusion s=tranfusion

sanguinea,

HIV=hemorragia

intraventricular;

DBP=displasia broncopulmonar.

EMH=enfermedad de

membrana

hialina;



Tabla N° 10. ROP en tamizados en Region Cusco. Tratamiento, evolucion y tasa

de ceguera

N° %
Tipo de tratamiento
Sin tratamiento 68 86,08
Tratamiento laser 7 8,86
Bevacizumab intravitreo 2 2,53
Laser + Bevacizumab 2 2,53
Total 79 100,00
Evolucion
Regresion completa 75 94,94
Progresion a DR 4 5,06
Total 79 100,00
Progresion sin Tx 3
Progresion con Tx 1

DR= desprendimiento de retina



ANEXOS



ANEXO N° 1

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Ficha N° Afio:
Hospital: Lorena [J Regional [ EsSalud [

Procedencia:

Altura msnm: Establecimiento de referencia:

Datos generales

Sexo: Masculino [J Femenino [ Tipo de parto:

Edad Gestac. al nacer: semanas; AEG [1 PEG [J GEG [] Por: FUR [J Capurro
[0 Ballard. [0 Ecografia [ Fecha de fertilizacion in vitro [
Peso al nacer: gramos. BPN [ MBPN [EBPN [

Antecedentes maternos

Patologia obstétrica: RPM [ Corioamni. [J Preeclampsia [ Placenta previa [ DPP [

Antecedentes neonatales

Recibid oxigenoterapia No [J Ventilacion mecanica ] CPAP [ Oxihood
[l CBNI[J Flujo directo [ Duracion total: dias
Incubadora [J Surfactante: [ Recibio trasfusiones: 71 Asfixia neonatal: [J

Apnea del prematuro [J Sepsis [] Anemia del prematuro [J HIV 00 EMH 0 DBP [

Otros [

Evaluacion oftalmologica No tamizado [




Evaluacion oftalmolégica inicial Fecha: Edad corregida

OJO DERECHO

Vascularizacién incompleta [
Vascularizacion completa [
Estadiode ROP: 1 [12[13[14[151[]

Zona retina avascular I [ 1T O TIT O

Seguimiento

s€manas

0JO IZQUIERDO

Vascularizacion Incompleta [
Vascularizacion completa [
Estadiode ROP: 1 [12[13[14[151[]

Zona retina avascular I [ IT O] TIT (1.

Seguimiento 1:
ROP [] V. Incompleta [ V. completa []
Zona retina avascular: 1 [0 1T [ I [J
Estadiode ROP: 1 1203 040150
Enfermedad pre-plus: + [/ — [
Enfermedad plus: + [1 /- [

ROP agresiva: + [1/—[]

Examinador: Dr.

Edad corregida:

semanas
ROP [] V. Incompleta [ V. completa []
Zona retina avascular :I [ IT [J 1T [
Estadiode ROP: 1 1203 040150
Enfermedad pre-plus: + [/ — [
Enfermedad plus: + [1 /- [

ROP agresiva: + [1 /- []

Seguimiento 2: Edad corregida:
ROP [] V. Incompleta [ V. completa []
Zona retina avascular: 1 [ 1T [ I [J
Estadiode ROP: 1 12003 040150
Enfermedad pre-plus: + [/ — [
Enfermedad plus: + [1 /- [

ROP agresiva: + [1 /- []

Examinador: Dr

semanas
ROP [1 V. Incompleta [ V. completa []
Zona retina avascular :I [ IT [ IIT [
Estadiode ROP: 1 1203 041150
Enfermedad pre-plus: + [/ — [
Enfermedad plus: + (1 /— [

ROP agresiva: + [1 /- []

Seguimiento 3: Edad corregida:

s€manas



ROP [] V. Incompleta [ V. completa []
Zona retina avascular: 1 [ 1T [ I [J
Estadiode ROP: 1 1203 040150
Enfermedad pre-plus: + [/ — [
Enfermedad plus: + [1 /- [

ROP agresiva: + [1 /- []

Examinador: Dr.

ROP [1 V. Incompleta [ V. completa []
Zona retina avascular :I [J 1T [J TIT [J
Estadiode ROP: 1 1203 040150
Enfermedad pre-plus: + [/ — [
Enfermedad plus: + [1 /- [

ROP agresiva: + [1 /- []

Seguimiento 4
ROP [1 V. Incompleta [ V. completa []
Zona retina avascular: 1 [ 1T [ III [
Estadiode ROP: 1 [12[13[14[151[]
Enfermedad pre-plus: + [/ — [
Enfermedad plus: + [1 /- [

ROP agresiva: + [1 /- []

Examinador: Dr

Edad corregida:

semanas
ROP [1 V. Incompleta [ V. completa []
Zona retina avascular :I [J 1T [J TIT [J
Estadiode ROP: 1 1203 040150
Enfermedad pre-plus: + [/ — [
Enfermedad plus: + [1 /- [

ROP agresiva: + [1 /- []

Seguimiento 5
ROP [1 V. Incompleta [ V. completa []
Zona retina avascular: 1 [0 1T [ I [J
Estadiode ROP: 1 1203 041150
Enfermedad pre-plus: + [/ — [
Enfermedad plus: + [1 /- [

ROP agresiva: + [1/—[]

Examinador: Dr

Edad corregida:

semanas
ROP [1 V. Incompleta [ V. completa []
Zona retina avascular :I UII [J TIT [J
Estadiode ROP: 1 12003 040150
Enfermedad pre-plus: + [ / — [
Enfermedad plus: + [1 /- [

ROP agresiva: + [1 /- []

Seguimiento 6
ROP [] V. Incompleta [ V. completa []

Zona retina avascular: 1 0 I1 O IIT O

Edad corregida:

semanas
ROP [1 V. Incompleta [ V. completa []

Zona retina avascular :I [ 1T [ III [J



Estadiode ROP: 1 020304050 Estadiode ROP: 1 020304050

Enfermedad pre-plus: + [/ — [ Enfermedad pre-plus: + [/ — [
Enfermedad plus: + [1/— [ Enfermedad plus: + [1/— [
ROP agresiva: + [1 /- [] ROP agresiva: + [1/—[]

Examinador: Dr

Tratamiento: Laser [ Avastin [ Laser + Avastin [

Seguimiento post-tratamiento 1:
En regresion [1 Regresion completa [1 Regresion incompleta (1 Reactivacion [

Secuelas(]

Seguimiento post-tratamiento 2:
En regresion [1 Regresion completa [1 Regresion incompleta (1 Reactivacion [

Secuelas(]




