Actualizaciéon

Puntos clave

. La retinopatia de la

' prematuridad (ROP) se
considera una enfermedad
multifactorial no totalmente
controlada en la actualidad.
El uso del oxigeno pero sobre
todo la edad gestacional y el
peso al nacimiento son los
mayores factores de riesgo
para la ROP.

' La incidencia de ROP
es distinta en funcién
del nivel de desarrollo de
los distintos paises.

- Existe una Clasificacién
Internacional de
la Retinopatia de la
Prematuridad que describe
la enfermedad en funcién de
la localizacion, la gravedad
y la extension de la misma.

" El «Estudio
multicéntrico para
la crioterapia en la ROP»
establecio el criterio para
el tratamiento, definiendo
como «enfermedad umbral»
aquella que debe ser tratada.

. La existencia de un
tratamiento eficaz hace
necesaria la implantacion de
programas de cribado para
diagnosticar aquellos casos
de ROP susceptibles de ser
tratados.

. La fotocoagulacion
laser es el tratamiento

estandar de la ROP. Existen
estudios multicéntricos en
marcha para ver el efecto
de los farmacos que actian
disminuyendo el factor
de crecimiento endotelial
(farmacos anti-VEGF).

.‘ Es importante

~ el seguimiento
oftalmolégico a largo plazo
de los prematuros con
riesgo.
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Introduccion

La retinopatia de la prematuridad (ROP)
puede definirse como una vitreorretinopatia
vasoproliferativa de los recién nacidos prema-
turos, generalmente sometidos a oxigenote-
rapia, y de etiopatogenia no conocida total-
mente. Fue descrita por Terry en 1940 con el
nombre de fibroplasia retrolental. En 1952,
Heath acuiié el término de ROP.

Se relacion el oxigeno (O,) como el princi-
pal factor de riesgo para la enfermedad. Pare-
cia que limitar el O, era esencial en la preven-
cién de la ROP. Los neonatélogos redujeron
la administracién de O, para intentar prevenir
la ROP, pero esto produjo un importante in-
cremento en la mortalidad neonatal®.

Durante los afios setenta y ochenta se pro-
dujeron grandes avances en los cuidados in-
tensivos neonatales, como la monitorizacién
de O,, el uso de pulsioximetros, entre otros,
consiguiendo la supervivencia de nifios muy
prematuros pero, sin embargo, se produjo
un aumento importante de nifios ciegos por
ROP. No solo el O, tenfa que ver con la
ROP, sino mids bien parecia una enfermedad
intimamente ligada a la gran inmadurez y al
muy bajo peso al nacer.

En 1984 se publicé la Clasificacién Interna-
cional de la Retinopatia de la Prematuridad
(ICROP), punto de partida para unificar cri-
terios en el reconocimiento de la ROP®. En
1988, se publicaron los resultados prelimina-
res del «Estudio multicéntrico de crioterapia
para la ROP (CRYO-ROP)», que mostraron
el beneficio de la crioterapia en el tratamiento
de la ROP, mejorando el curso desfavorable
frente a la evolucién natural de la enferme-
dad. Al fin habia un tratamiento que mejora-
ba el pronéstico de la enfermedad. Por tanto,
parecia justificado implantar programas de
cribado que permitiera detectar los casos de
ROP susceptibles de tratamiento.

Fisiopatologia

Vascularizacién retiniana

Los vasos retinianos crecen desde el nervio
éptico a partir de la semana 16 de embarazo
hacia la periferia, finalizando su crecimiento
justo antes del nacimiento. Como la retina
neural se desarrolla antes de la vasculatura, se
crea un aumento de la demanda de O, cono-
cida como hipoxia fisiolégica. En respuesta a
esta hipoxia, el factor de crecimiento endote-
lial (VEGF)* estimula el crecimiento de los
vasos sanguineos y de esta forma se completa
la vasculatura retiniana normal.
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Con estos nuevos vasos formados, la hipoxia
disminuye y la expresién del VEGF es reduci-
da por un mecanismo de feedback’. Otros fac-
tores, como la hormona de crecimiento (GH)
y el factor de crecimiento placentario insulin
like (IGF-1), tienen un papel importante en el
desarrollo de la vasculatura retiniana normal®.

Retinopatia de la prematuridad
Actualmente, se explican 2 fases dentro de
la fisiopatologia de la ROP. Una fase I, en la
que se detiene el crecimiento vascular retinia-
no comenzando en el dtero, con pérdida de
algunos de los vasos ya desarrollados, y una
fase II, donde se produce el crecimiento de
vasos patolégicos.

En los nifios prematuros, no se ha completado
su proceso de vascularizacién retiniana cuando
nacen. La hiperoxia del medio extrauterino,
mis atn, el O, suplementario, cambia las con-
diciones fisiolégicas que existian intradtero®. El
suplemento de O, a los prematuros crea una
hiperoxia que suprime la expresién del VEGF
y, por tanto, se interrumpe el crecimiento nor-
mal de los vasos retinianos y regresan parte de
los existentes. Por lo tanto, el O, suministrado
interfiere con el desarrollo vascular normal
regido por el VEGF, conformando asi la fase
I de la ROP. Como resultado de la hipoxia
inducida por la pérdida de vasos, aumenta la
expresion del VEGF, dando como resultado la
neovascularizacién patolégica y dando asi paso
a la fase II de la ROP. Es asi como ambos fac-
tores, la prematuridad y el O,, intervienen en
el desarrollo de la ROP”.

Factores de riesgo de la retinopatia de la
prematuridad

La ROP se asocié a exceso de O, tras la
descripcién de la enfermedad. Ha quedado
demostrado el papel de la oxigenoterapia in-
controlada como causante de la hiperoxia que
frena el estimulo para el desarrollo vascular
normal. Tras los controles de O, suplemen-
tario, deberia haber disminuido la ROP, pero
no fue asi debido al aumento de la supervi-
vencia de los grandes inmaduros. Por tanto,
parece haber otros factores, la prematuridad
en s{ misma, que tienen que ver con la ROP.
En la actualidad, el uso del O,, pero sobre
todo la edad gestacional y el peso al naci-
miento, son los mayores factores de riesgo
para la ROP. La prematuridad conlleva un
menor desarrollo de la vasculatura retiniana y
niveles més bajos de IGF-1 necesarios para la
vasculogénesis normal. Por lo tanto, a mayor
prematuridad, menor desarrollo vascular y
niveles mds bajos de IGF-1. Hay estudios que
demuestran la relacién directa de niveles bajos

de IGF-1y ROP.

P. Tejada Palacios

Lectura rapida

La retinopatia de la
prematuridad (ROP)

es una enfermedad
multifactorial que afecta
a los recién nacidos
prematuros, intimamente
ligada al bajo pesoy a la
baja edad gestacional.
En la actualidad, el uso
del oxigeno, pero sobre
todo la edad gestacional
y el peso al nacimiento,
son los mayores factores
de riesgo para la ROP.
Entre otros factores
considerados de riesgo
para la ROP, estarian el
antecedente y el nimero
de transfusiones, la
sepsis, la broncodisplasia
pulmonar, los episodios
de apnea, la ventilacion
asistida, la hemorragia
intraventricular y la
enteritis necrosante.

La incidencia de ROP es
distinta en los distintos
paises, aumentando
actualmente en los
paises emergentes en
los que gran nimero de
prematuros son ciegos
por ROP.

Existe una Clasificaciéon
Internacional de la
Retinopatia de la
Prematuridad que
describe la enfermedad en
funcién de la localizacion,
la gravedad y la extension
de la misma.
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P. Tejada Palacios

Lectura rapida

El «Estudio multicéntrico
para la crioterapia en

la ROP» establecio el
criterio para el tratamiento,
definiendo como
«enfermedad umbral»
aquella que debe ser
tratada, y comprobo el
efecto beneficioso del
tratamiento frente a la
evolucion natural de la
enfermedad.

El 80% de los casos

de ROP se resuelven
espontaneamente

con regresion de la
enfermedad. Tan

solo el 20% restante
presenta algun grado de
enfermedad cicatricial
(paso de una fase
vasoproliferativa a

una fase fibrética).
Normalmente, los estadios
activos mas leves
suelen regresar sin dejar
enfermedad cicatricial,
mientras que cuanto mas
grave es la ROP aguda
hay mas posibilidad de
enfermedad cicatricial
(desprendimientos de
retina traccionales,
heteropia o ectopia
macular) y, en algunos
casos, de que pueda
comprometer la agudeza
visual del nifio en mayor
0 menor medida. Ante
la presentacién de la
enfermedad umbral, se
estima que existe una
probabilidad de ceguera
del 50% si no se realiza
tratamiento.
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Entre otros factores considerados de riesgo pa-
ra la ROP, estarian el antecedente y el nimero
de transfusiones, la sepsis, la broncodisplasia
pulmonar, los episodios de apnea, la ventila-
cién asistida, la hemorragia intraventricular
y la enteritis necrosante, aunque todos ellos
vienen a reflejar un cortejo de afecciones aso-
ciadas en si mismas a la gran inmadurez®’.

La ROP se considera una enfermedad multifac-
torial no totalmente controlada en la actualidad.

Clasificacién de la retinopatia de la
prematuridad

Segun la ICROPS, se describe la enfermedad,
en funcién de la localizacién, la gravedad y la
extensién de la misma.

Con el fin de definir la localizacién antero-
posterior de la ROP, se describieron 3 zonas
concéntricas (I, IT y IIT) centradas en la papi-
la, siendo la zona I la mds posterior y la zona
IIT 1a mas periférica.

En cuanto a la extension de la enfermedad, se
determina en sectores horarios (cada sector
horario equivale a 30° de circunferencia).

Figura 1. ROP grado 1: linea de demarcacion
entre retina vascular y avascular.

Figura 2. ROP grado 3: proliferacion vascular

hacia el vitreo.

Se describen 5 estadios de afectacién de la
enfermedad:

— Estadio 1. Linea de demarcacién: es una
linea definida que limita y separa la retina
avascular de la retina vascularizada (fig. 1).

— Estadio 2. Cresta monticular: la linea del
estadio 1 se hipertrofia y se eleva del plano
retiniano con los shunts y comunicaciones
arteriovenosas.

— Estadio 3. Proliferacién fibrovascular ex-
trarretiniana: la proliferacién fibrovascular o
neovascularizacién se extiende desde la cresta
hasta el vitreo (fig. 2).

— Estadio 4. Desprendimiento de retina (DR)
parcial o subtotal.

— Estadio 5. DR total: el DR es completo.

— Enfermedad plus +: existe un grado apar-
te que puede combinarse con cualquiera de
los otros. Consiste en una dilatacién y tor-
tuosidad de la vasculatura retiniana del polo
posterior en al menos 2 cuadrantes. Denota
la existencia de un «shunt» arteriovenoso im-
portante y viene a indicar la presencia de una
enfermedad activa y, por tanto, potencial-
mente peligrosa. Confiere gravedad al cuadro.
Puede asociarse con ingurgitacién vascular del
iris, rigidez pupilar y opacidad del vitreo. Es
un signo de mal prondstico que se confirmé
en el estudio CRYO-ROP; cuando aparecia
enfermedad plus se incrementaba el riesgo de
resultado desfavorable de un 3 a un 62%.

En 2005 ha sido revisada la ICROP, reali-
zindose algunas aportaciones nuevas respecto
a la clasificacién original®. Se introduce una
forma de ROP agresiva posterior (AP-ROP)
observada en nifios de menor peso al naci-
miento, que ripidamente progresa al DR. La
AP-ROP se observa mds frecuentemente en
la zona I, aunque puede también presentarse
en la zona II posterior.

Evolucién de la retinopatia de la
prematuridad

E1 80% de los casos de ROP se resuelven es-
pontineamente con regresién de la enferme-
dad. Tan solo el 20% restante presenta algun
grado de enfermedad cicatricial (paso de una
fase de proliferacion vascular a una fase fibré-
tica)!®. Normalmente, los estadios activos mds
leves suelen regresar sin dejar enfermedad
cicatricial, mientras que cuanto mds grave es
la ROP aguda hay mas posibilidad de enfer-
medad cicatricial (DR traccionales, heteropia
o ectopia macular) y, en algunos casos, de
que pueda comprometer la agudeza visual
del nifio en mayor o menor medida™ . Ante
la presentacién de la enfermedad umbral, se
estima que existe una probabilidad de ceguera
del 50% si no se realiza tratamiento.



Epidemiologia de la retinopatia de la
prematuridad

Ceguera por retinopatia de la prematuridad

En 1993, la Organizacién Mundial de la
Salud desarrollé un nuevo sistema para cla-
sificar las causas de ceguera en los nifios,
teniendo en cuenta datos del Banco Mundial
sobre el desarrollo socioeconémico, asi como
la tasa de mortalidad infantil (IMR) de los
distintos paises. Podemos considerar 3 gru-
pos distintos de paises:

— Aquellos con rentas muy bajas, IMR por
encima de 60/1.000 recién nacidos vivos, que
no tienen problemas de ceguera por ROP. En
estos paises, entre los que se encuentran casi
todos del Africa subsahariana, no hay servicios
de cuidados intensivos neonatales y los prema-
turos no sobreviven para desarrollar ROP™.

— Paises con rentas muy altas, paises indus-
trializados, con muy baja IMR (< 9/1.000).
En ellos también hay pocos ciegos por ROP.
La tasa de prematuridad es relativamente ba-
ja, los cuidados neonatales son excelentes (in-
cluyendo monitorizaciéon de O, y personal en-
trenado en el cuidado de estos bebés). Existen
ademds programas de cribado implantados
de forma universal y los tratamientos cuentan
con tecnologia y oftalmoélogos expertos'™.

— El ultimo grupo de paises son los de in-
gresos medios, en los que la IMR estd entre
9-60/1.000. Entre ellos, se encuentran casi to-
dos los paises de Latinoamérica, los paises del
este de Europa y las economias emergentes,
como China e India. En estos paises va me-
jorando la asistencia neonatal, incorpordndose
unidades de cuidados intensivos neonatales,
y la mayor accesibilidad a estos cuidados hace
que mejore la supervivencia de nifios prema-
turos. Pero esto no se acompafia de programas
de cribado implantados de forma sistémica y
menos aun de oftalmélogos disponibles espe-
cializados en el cribado y el tratamiento™ 8.

Incidencia de la retinopatia de la prematuridad
El estudio més extenso sobre la historia natu-
ral de la enfermedad es el CRYO-ROP®. En
él se refiere una incidencia de ROP del 65,8%
en los < 1.251 g y del 81,6% en los< 1.000 g.
En cuanto a la ROP grave, el CRYO-ROP
da datos de ROP umbral del 6%.

Datos recientes de paises desarrollados mues-
tran una incidencia de ROP total del 31%, de
ROP 3 del 4,8% y de enfermedad umbral del
1,5%, que reflejan una clara disminucién en la
incidencia de ROP en estos paises'2'.
Contrastan estos datos con los publicados por
paises en vias de desarrollo, donde las tasas de
incidencia son mucho mis altas!”8,
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Cribado

Justificacion

El CRYO-ROP definié la enfermedad umbral
como aquella que debe ser tratada. La evolu-
cién natural en la ROP umbral sin tratamiento
es hacia la ceguera en el 50% de los casos. Esta
evidencia, junto con el aumento de la supervi-
vencia de los nifios mds inmaduros, incremen-
t6 la necesidad del cribado ocular.

Programas de cribado

En la mayoria de los paises de Europa oc-
cidental y Norteamérica, existen por tanto
programas de cribado bien establecidos. Estos
programas ademds aportan informacién a la
comunidad cientifica de c6mo se va cambian-
do en el tiempo la poblacién de bebés que
requieren tratamiento por ROP grave. Esta
informacién se usa para mejorar los criterios
de cribado haciéndolos, mds eficientes.

En octubre del 2009, la Asociacién Espafiola
de Pediatria ha publicado unas recomenda-
ciones acerca del cribado de la ROP?; entre
ellas incluyen los criterios de entrada al pro-
grama, que lo establecen en < 1.500 g o <
32 semanas de edad gestacional y un curso
clinico grave a criterio del neonatélogo. La
evidencia indica que los prematuros con ries-
go de ROP que requieren tratamiento son
distintos en los diferentes paises, desarrollan-
do ROP grave los nifios mds grandes y mads
maduros en los paises en vias de desarrollo®.
Parece pues 16gico que juntos, oftalmélogos y
neonatélogos, deben trabajar en la compren-
sion de los programas de cribado y, a partir de
guias internacionales, desarrollar guias nacio-
nales que sirvan a su vez para desarrollar proto-
colos locales. Entre las recomendaciones de la
Academia Americana de Pediatria, se incluye
que cada Unidad debe establecer criterios es-
pecificos de cribado mediante un acuerdo entre
los servicios de Neonatologia y Oftalmologia.

Tratamiento de la
retinopatia de la
prematuridad

Los primeros tratamientos para la ROP?»
tenian como objetivo la destruccién de la reti-
na avascular con crioterapia, asi se destruye la
retina hipéxica generadora de factores meta-
bélicos dependientes del O,, como el VEGF,
responsable de la vascularizacién exagerada
patolégica de la retina.

Los resultados favorables obtenidos por estos
autores en los estadios activos de la ROP moti-

P. Tejada Palacios

Lectura rapida

Para poder diagnosticar
todos los casos
susceptibles de
tratamiento, es
imprescindible que
existan programas de
cribado en todas las
unidades neonatales

que atiendan

prematuros. En 2009,

la Asociacién Espafiola
de Pediatria publicé

unas recomendaciones
acerca del cribado de la
ROP entre ellas incluyen
los criterios de entrada

al programa, que los
establecen en < 1.500 g
0 < 32 semanas de edad
gestacional, y un curso
clinico grave a criterio del
neonatologo. La evidencia
indica que los prematuros
con riesgo de ROP que
requieren tratamiento son
distintos en los diferentes
paises, desarrollando
ROP grave los nifios mas
grandes y mas maduros
en los paises en vias de
desarrollo.

El tratamiento actual

de la ROP es la
fotocoagulaciéon con
laser; existen estudios
multicéntricos en marcha
para ver el efecto de los
farmacos que acttan
disminuyendo el factor
de crecimiento endotelial
(farmacos anti-VEGF).

e
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P. Tejada Palacios

Lectura rapida

Los nifos prematuros
tienen mas riesgo de
defectos de refraccion,
estrabismo y problemas
visuoperceptivos que los
nifos a término, lo que
justifica la necesidad de
seguimiento a largo plazo
en estos nifnos, sobre
todo de aquellos con ROP
grave que han precisado
tratamiento, los de menor
peso y edad gestacional,
y aquellos con riesgo
neurolégico o alteraciones
motoras.

La telemedicina promete
ser de gran ayuda en
lugares con carencias de
oftalmoélogos expertos

0 en centros con pocos
ninos prematuros donde
no es posible tener la
experiencia suficiente para
Su manejo.
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varon un estudio mds ambicioso, multicéntrico y
aleatorizado: «Estudio multicéntrico para la crio-
terapia en la ROP», conocido como «CRYO-
ROP». El criterio para el tratamiento se define
como «enfermedad umbral». Se consideré enfer-
medad umbral la existencia de 5 sectores retinia-
nos de 30° contiguos u 8 acumulativos de ROP
grado 3 enlazonal o II, y con enfermedad plus.
A este criterio se le atribuyé el riesgo de desa-
rrollar desprendimiento de retina cifrado en un
50%*%. Los primeros resultados publicados del
CRYO-ROP al afio de seguimiento demostra-
ron la eficacia del tratamiento en la ROP umbral
frente a la evolucién natural de la enfermedad.
Como resultado del estudio multicéntrico
CRYO-ROP, la Academia Americana de Pe-
diatria, la Asociacién Americana de Oftalmo-
logia Pedidtrica y Estrabismo y la Academia
Americana de Oftalmologia dictaron unas re-
comendaciones en el afio 1997, considerando
ROP susceptible de tratamiento a la descrita
como enfermedad umbral. Estas recomenda-
ciones han sido modificadas, en el afio 2006,
aconsejando el inicio del tratamiento en el mo-
mento en que se observe alguno de los siguien-
tes hallazgos retinianos: ROP zona I: cualquier
estadio con enfermedad plus; ROP zona I: es-
tadio 3 sin enfermedad plus; ROP zona II: esta-
dio 2 0 3 con enfermedad plus.

De forma progresiva, la laserterapia ha reem-
plazado a la crioterapia como tratamiento de
eleccion por su facilidad de aplicacion, al ser
un sistema portitil y adaptable a un oftalmos-
copio binocular indirecto. Actualmente, se
utiliza el ldser diodo (fig. 3). Existe cierta evi-
dencia acerca de una mayor eficacia del ldser
de diodo (95%). La fotocoagulacién parece
ser mds eficaz que la crioterapia en cuanto a
resultados anatémicos, pero ademds induce
menos miopia que la crioterapia y la agudeza
visual parece ser superior® .

Cuando la ROP evoluciona desfavorablemen-
te y se desarrolla el DR, el tratamiento ha de
ser quirtrgico. Aunque la cirugia vitreorreti-
niana ha avanzado, los resultados anatémicos

Figura 3. Cicatrices de ldser.

contindan siendo poco alentadores y las agu-
dezas visuales que se obtienen son ain mds
desalentadoras®.

Otros tratamientos

El uso de la terapia anti-VEGEF se ha extendi-
do como el primer tratamiento médico para la
neovascularizacion en la degeneracién macular
asociada a la edad y para las retinopatias prolife-
rativas, como la diabética, 2 entidades en que, al
igual que en la ROP, existe un exceso de VEGF
en el vitreo, que es el mdximo responsable de
la proliferacién vascular en cada una de estas
enfermedades. Los farmacos anti-VEGF actdan
frenando la neovascularizacién retiniana. Exis-
ten escasos trabajos publicados sobre su uso en
ROP y siempre como uso compasivo se usa be-
vacizumab, administrado de forma intravitrea y
siempre tras el fracaso del tratamiento estindar
de 1a ROP, que es la fotocoagulacion. Actual-
mente, se estin desarrollando 2 ensayos clinicos
para valorar la eficacia y la seguridad de los anti-
VEGF en el tratamiento de la ROP.

Telemedicina en retinopatia de la
prematuridad

En la actualidad, en los paises desarrollados, los
mis industrializados, existen unos excelentes
cuidados neonatales y programas de cribado y
tratamiento eficaces que han hecho disminuir
de forma muy importante la ceguera por ROP.
Sin embargo, estamos asistiendo actualmente
a una epidemia de ROP en paises de ingresos
medios y en economias emergentes. En estos
paises comienzan a desarrollarse las unidades
de cuidados intensivos neonatales, mejorando,
por tanto, la supervivencia de los prematuros,
pero no existen programas de cribado suficien-
temente implantados ni oftalmélogos prepara-
dos para el tratamiento de la ROP. Todo esto
tiene como resultado un importante nimero de
prematuros que sobreviven con ROP grave que
desemboca en cegueral>'®.

Aunque el método de referencia o go/d standard
en el diagnéstico de la ROP sigue siendo la
oftalmoscopia binocular, parece necesario desa-
rrollar métodos alternativos, nuevas tecnologias
para que el cribado sea ficil, seguro y coste-
efectivo. A partir de la telemedicina, se puede
tener la oportunidad de mejorar estos aspectos.
El fin serfa identificar aquellos nifios con ROP
suficientemente severa para justificar la opinién
experta de un oftalmélogo. Actualmente, el
sistema RetCam de retinografia digital permite
tomar imdgenes de la retina del prematuro por
personal entrenado que no tiene por qué ser
un oftalmdlogo, y estas imdgenes almacenadas
en soporte informdtico ser enviadas a distancia
a través de la red para su valoracién por un
oftalmélogo experto. La telemedicina promete



ser de gran ayuda en lugares con carencias de
oftalmélogos expertos o en centros con pocos
nifios prematuros donde no es posible tener la
experiencia suficiente para su manejo™’.

Seguimiento oftalmolégico del nifio
prematuro

Los resultados del CRYO-ROP a los 10 afios
hablan de la necesidad de seguimiento oftal-
moldgico a los pacientes con ROP, tratados o
no. A pesar de los beneficios de la crioterapia,
un 44,4% de los ojos tratados tienen curso
desfavorable (ambliopia, miopia, estrabismo y
problemas cerebrales)®$,

Los nifios con ROP tratada pueden tener DR
por roturas en el borde de las cicatrices, lo
que obliga a revisiones semestrales de fondo
de ojo. Asimismo tienen errores refractivos
altos (miopia y astigmatismo) y mds catarata
y glaucoma, por segmentos anteriores muy
estrechos y cristalinos mds globulosos, por
lo que hay que medir la presién intraocular.
También se puede inducir glaucoma agudo de
dngulo cerrado por midriasis farmacolégica.
No solo los prematuros con ROP tratada tie-
nen mds problemas visuales. Los prematuros,
en general, tienen mds defectos de refraccion y
estrabismo que los nifios a término, lo que jus-
tificarfa su seguimiento, siendo esta frecuencia
mayor en los de menos semanas de edad ges-
tacional y de menos peso al nacer (por debajo
de 30 semanas y de 1.250 g)***'*. Los nifios
con riesgo neuroldgico basado en la informa-
cién ecogrifica y resonancia magnética (lesion
parenquimatosa, hemorragia ventricular, ven-
triculomegalia, leucomalacia periventricular)
y con déficit motor (pardlisis cerebral infantil)
tienen asimismo mds riesgo de estrabismo y
problemas de percepcién visual, que aconsejan
seguimiento oftalmoldgico para detectar estas
alteraciones precozmente y contribuir a un me-
jor desarrollo global del nifio*.

Bibliografia

EH.‘ www.apcontinuada.com

Encontrard enlaces a los
resiimenes de esta bibliografia

® Importante ® ® Muy importante

Epidemiologia
Metanalisis

Ensayo clinico controlado

1. Kinsey VE. Retrolental fibroplasia; cooperative study of
retrolental fibroplasia and the use of oxygen. AMA Arch
Ophthalmol. 1956;56):481-543.

2. Cross KW. Cost of preventing retrolental fibroplasia? Lancet.
1973;2:954-6.

10.

11.

12.

113}

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

2

28.

29.

ACTUALIZACION

Retinopatia de la prematuridad. ;Qué debe saber el pediatra?

©® An international classification of retinopathy of prema-
turity. The Committee for the Classification of Retinopa-
thy of Prematurity. Arch Ophthalmol. 1984;102:1130-4.
Chen ], Smith LE. Retinopathy of prematurity. Angiogene-
sis. 2007;10:133-40.

® Kwinta P, Multanouski M, Mitkowska Z, Tomasik T,
Pietrzyk JJ. The clinical role of vascular endothelial growth
factor (VEGF) system in the pathogenesis of retinopa-
thy of prematurity. Graefes Arch Clin Exp Ophthalmol.
2008;246:1467-75.

Smith LE. Pathogenesis of retinopathy of prematurity.
Growth Horm IGF Res. 2004;14 Suppl A:S140-4.

Smith LE. IGF-1 and retinopathy of prematurity in the pre-
term infant. Biol Neonate. 2005;88:237-44.

Prendiville A, Schulenburg WE. Clinical factors asso-
ciated with retinopathy of prematurity. Arch Dis Child.
1988;63:522-7.

Enzenauer RW. Retinopathy of prematurity and weight of
the baby’s chart. J Aapos. 2001;5:198.

The International Classification of Retinopathy of Prematu-
rity revisited. Arch Ophthalmol. 2005;123:991-9.

Flynn JT, Bancalari E, Bachynski BN, Buckley EB, Bawol
R, Goldberg R, et al. Retinopathy of prematurity. Diagnosis,
severity, and natural history. Ophthalmology. 1987;94:620-9.
® O Schaffer DB, Palmer EA, Plotsky DF, Metz HS,
Flynn JT, Tung B, et al. Prognostic factors in the natural
course of retinopathy of prematurity. The Cryotherapy for
Retinopathy of Prematurity Cooperative Group. Ophthal-
mology. 1993;100:230-7.

©® O Cryotherapy for Retinopathy of Prematurity Coopera-
tive Group. Multicenter trial of cryotherapy for retinopathy
of prematurity. Preliminary results. Arch Ophthalmol.
1988;106:471-9.

Gilbert C, Fielder A, Gordillo L, Quinn G, Semiglia R,
Visintin P, et al.; International NO-ROP Group. Cha-
racteristics of infants with severe retinopathy of prema-
turity in countries with law, moderate and high levels of
development: implications for screening programs. Pediatrics.
2005;115:518-25.

Gilbert C. Retinopathy of prematurity: a global perspective of
the epidemics, population of babies at risk and implications
for control. Early Hum Develop. 2008;84:77-82.
Giannatonio C, Papacci P, Mole F, Lepore D, Gallini F,
Romagnoli C. An epidemiological analysis of retinopathy of
prematurity over 10 years. ] Pediat Ophthalmol Strabismus.
2008;45:162-7.

Ahmed AS, Muslime H, Anwar KS, Khan NZ, Chowdhury
MA, Saha SK, et al. Retinopathy of prematurity in Bangla-
deshi Neonates. ] Tropical Pediat. 2006;54:333-39.

Mayet I, Cockinos C. Retinopathy of prematurity in South
Africans at a tertiary hospital: a prospective study. Eye.
2006;20:29-31.

Chiang MF, Arons RR, Flynn JT, Starren JB. Incidence of
retinopathy of prematurity from 1996 to 2000: analysis of a
comprehensive New York state patient database. Ophthalmo-
logy. 2004;111:1317-25.

Fledelius HC, Kjer B. Sourveillance for retinopathy of pre-
maturity in a Danish country. Epidemiological experience
over 20 years. Acta Ophthalmol Scand. 2004;82:38-41.
Canadian Association of Pediatric Ophthalmologists. Ad Hoc
Comité on Standars of screening examination for Retinopathy
of Prematurity. Guidelines for screening examinations for reti-
nopathy of prematurity. Can ] Ophthalmol. 2000;35:251-2.

® Castro Conde JR, Echaniz Urcelay I, Botet Mussons F,
Pallas Alonso CR, Narbona E, Sinchez Luna M; Comisién
de Estandares de la Sociedad Espaiiola de Neonatologia.
Asociacion Espaiiola de Pediatria. Retinopatia de la prema-
turidad. Recomendaciones para la prevencion, el cribado y
el tratamiento. An Pediatr 2009;71:514-23.

Phan MH, Nguyen PN, Reynolds JD. Incidence and seve-
rity of retinopathy of prematurity in Vietnan, a developing
middle-income country. J Pediatr Ophthalmol Strabismus.
2003;40:208-12.

Mousel DK. Cryotherapy for retinopathy of prematurity. A
personal retrospective. Ophthalmology. 1985;92:375-8.
Tasman W. Management of retinopathy of prematurity.
Ophthalmology. 1985;92:995-9.

©® O Cryotherapy for Retinopathy of Prematurity Coopera-
tive Group. Multicenter trial of cryotherapy for retinopathy
of prematurity — one year outcome — structure and function.
Arch Ophthalmol 1990;108:1408-16.

Cryotherapy for Retinopathy of Prematurity Cooperati-
ve Group. Multicenter trial of cryotherapy for retinopathy
of prematurity. Threemonth outcome. Arch Ophthalmol.
1990;108:195-204.

Cryotherapy for Retinopathy of Prematurity Cooperative
Group. Effect of retinal ablative therapy for threshold retino-
pathy of prematurity. Arch Ophthalmol. 2001;119:1120-5.
Cryotherapy for Retinopathy of Prematurity Cooperative
Group. Contrast sensitivity at age 10 years in children who
had threshold retinopathy of prematurity. Arch Ophthalmol.
2001;119:1129-33.

P. Tejada Palacios

Kwinta P, Multanouski M,
Mitkowska Z, Tomasik T,
Pietrzyk JJ. The clinical role
of vascular endothelial growth
factor (VEGF) system in the
pathogenesis of retinopathy
of prematurity. Graefes
Arch Clin Exp Ophthalmol.
2008;246:1467-75.

El oxigeno suministrado
interfiere con el desarrollo
vascular normal regido por el
Jactor de crecimiento endotelial
(VEGE). Como resultado

de la hipoxia inducida por

la pérdida de vasos tras el
suplemento de oxigeno a

los prematuros, aumenta

la expresion del VEGF
dando como resultado la
neovascularizacion patoldgica.

Cryotherapy for Retinopathy
of Prematurity Cooperative
Group. Multicenter trial of
cryotherapy for retinopathy
of prematurity. Preliminary
results. Arch Ophthalmol.
1988;106:471-9.

Los resultados preliminares
del «Estudio Multicéntrico
de Crioterapia para la

ROP (CRYO-ROP)»,

que mostraron el beneficio

de la crioterapia en el
tratamiento de la retinopatia
de la prematuridad

(ROP), mejorando el curso
desfavorable frente a la
evolucion natural de la
enfermedad. Al fin habia un
tratamiento que mejoraba el
prondstico de la enfermedad.
Por tanto, parecia justificado
implantar programas de
cribado que permitieran
detectar los casos de ROP
susceptibles de tratamiento.

An Pediatr Contin. 2014,12(1):10-6 15



ACTUALIZACION

Retinopatia de la prematuridad. ;Qué debe saber el pediatra?

P. Tejada Palacios

American Academy of Pediatrics,
Section on Ophthalmology.
American Association for
Pediatric Ophthalmology
and Strabismus. American
Academy of Ophthalmology.
Screening examination
of Premature Infants for
Retinopathy of Prematurity.
Pediatrics 2006;117:572-6.

Recomendaciones acerca

del cribado y de las
exploraciones, realizando
modificaciones de las
indicaciones de tratamiento,
aconsejando tratar mds
precozmente en las ROP de
presentacion en zonas mds
posteriores.

Tung B. Visual acuity at 10
years in Cryotherapy for
Retinopathy of Prematurity
(CRYO-ROP) study eyes:
effect of retinal residua of
retinopathy of prematurity.
Arch Ophthalmol.
2006;124:199-202.

Los resultados del
CRYO-ROP a los 10 arios
hablan de la necesidad de
seguimiento oftalmologico
a los pacientes con ROP,
tratados o no nifios. A
pesar de los beneficios de la
crioterapia, un 44,4% de los
ojos tratados tienen curso
desfavorable (ambliopia,
miopia, estrabismo y
problemas cerebrales).

16  An Pediatr Contin. 2014;12(1):10-6

30.

i

821

33.

34.

35.

36.

37.

American Academy of Pediatrics, Section on Ophthal-
mology. American Association for Pediatric Ophthalmolo-
gy and Strabismus. American Academy of Ophthalmology.
Screening examination of premature infants for retinopathy
of prematurity. Pediatrics. 2006;117:572-6.

White JE, Repka MX. Randomized comparison of diode la-
ser photocoagulation versus cryotherapy for threshold retino-
pathy of prematurity: 3-year outcome. ] Pediatr Ophthalmol
Strabismus. 1997;34:83-7; quiz 121-2.

Connolly BP, Ng EY, McNamara JA, Regillo CD, Vander
JF, Tasman W. A comparison of laser photocoagulation
with cryotherapy for threshold retinopathy of prematurity
at 10 years: part 2. Refractive outcome. Ophthalmology.
2002;109:936-41.

Jandeck C, Kellner U, Heimann H, Foerster MH. Compa-
rison of the anatomical and functional outcome after laser or
cryotherapy for retinopathy of prematurity (ROP). Ophthal-
mologe. 2005;102:33-8.

Ng EY, Connolly BP, McNamara JA, Regillo CD, Van-
der JF, Tasman W. A comparison of laser photocoagula-
tionphotocoagulation with cryotherapy for threshold reti-
nopathy of prematurity at 10 years: part 1. Visual function
and structural outcome [discussion 935]. Ophthalmology.
2002;109:928-34.

Axer-Siegel R, Bourla D, Kremer I, Weinberger D, Snir M.
Effect of peripheral retinal ablation with cryotherapy versus
diode laser photocoagulation on axial length in the growing
rabbit eye. Br ] Ophthalmol. 2006;90:491-5.

Corcostegui B, Gil-Gibernau JJ. Retinopatia de la pre-
maturidad. En: Te SL, editor. Cirugia vitreorretiniana:
indicaciones y técnicas. Madrid: Tecnimedia editorial S.L.;
1999. p. 351-68.

Wu C, Petersen RA, VanderVeen DK. RetCam ima-
ging for retinopathy. of prematurity screening. J Aapos.
2006;10:107-11.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

Quinn GE, Dobson V, Repka MX, Reynolds J, Kivlin J,
Davis B, et al. Development of myopia in infants with birth
weights less than 1251 grams. The Cryotherapy for Retino-
pathy of Prematurity Cooperative Group. Ophthalmology.
1992;99:329-40.

Tung B. Visual acuity at 10 years in Cryotherapy for
Retinopathy of Prematurity (CRYO-ROP) study eyes:
effect of retinal residua of retinopathy of prematurity. Arch
Ophthalmol. 2006;124:199-202.

Larsson EK, Holmstrom GE. Development of astigmatism
and anisometropia in preterm children during the first 10
years of life: a populationbased study. Arch Ophthalmol.
2006;124:1608-14.

O’Connor AR, Stephenson TJ, Johnson A, Tobin MJ, Ratib
S, Fielder AR. Strabismus in children of birth weight less
than 1701 g. Arch Ophthalmol. 2002;120:767-73.
Schalij-Delfos NE, de Graaf ME, Treffers WF, Engel ],
Cats BP. Long term follow up of premature infants: detection
of strabismus, amblyopia, and refractive errors. Br ] Ophthal-
mol. 2000;84:963-7.

Holmstrom GE, Larsson EK. Development of spherical
equivalent refraction in prematurely born children during
the first 10 years of life: a population- based study. Arch
Ophthalmol. 2005;123:1404-11.

O’Connor AR, Stephenson TJ, Johnson A, Tobin MJ, Ratib
S, Fielder AR. Strabismus in children ofbirth weight less than
1701 g. Arch Ophthalmol. 2002;120:767-73.

O’Connor AR, Stephenson T, Johnson A, Tobin MJ, Mo-
seley MJ, Ratib S, et al. Long-term ophthalmic outcome of
low birth weight children with and without retinopathy of
prematurity. Pediatrics. 2002;109:12-8.

O’Connor AR, Stewart CE, Singh J, Fielder AR.Do
infants of birth weight less than 1500 g requireadditio-
nal long term ophthalmic follow up? Br J Ophthalmol.
2006;90:451-5.



	Retinopatía de la prematuridad. ¿Qué debe saber el pediatra?

