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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN
Historia del articulo: Objetivo: Describir los resultados de la fotocoagulacién con laser de diodo en la retinopatia
Recibido el 10 de noviembre de 2010 del prematuro (RP) en nuestro hospital.
Aceptado el 4 de abril de 2011 Material y método: Estudio transversal, retrospectivo, basado en las historias clinicas de los
On-line el 1 de octubre de 2011 ninos prematuros tratados en el periodo de 2004 a 2008.

Resultados: La poblacién tratada tiene un predominio de la retinopatia preumbral frente a
Palabras clave: retinopatia umbral (84,35 vs. 15,65%). Los resultados anatémicos fueron buenos en el 96,5%
Retinopatia del prematuro de 147 ojos. Ningun ojo tratado en fase preumbral tuvo mal resultado anatémico. A los
Fotocoagulacién retiniana 9 meses del tratamiento, los resultados funcionales fueron buenos en un 84,85% de 132 ojos.
Laser de diodo La mala respuesta visual se asocié en la mayoria de los casos a enfermedad neurolégica. Los

niflos con hemorragia intraventricular tienen peores resultados anatémicos y funcionales.
Las tasas de estrabismo (23,5%) y de nistagmo (10,3%) son altas y creemos que se deben a
la elevada prevalencia de enfermedades neurolégicas. La mortalidad en los bebés tratados
fue del 7,3%.
Conclusiones: La fotocoagulacién con laser de diodo en la retinopatia del prematuro, practi-
candola en el momento oportuno, da muy buenos resultados anatémicos. A pesar de todo, la
prematuridad sigue siendo una causa importante de disfuncién visual en la infancia debido
a las lesiones neurolégicas con que se asocia.
© 2010 Sociedad Espaifola de Oftalmologia. Publicado por Elsevier Espana, S.L. Todos los
derechos reservados.

Diode laser photocoagulation of retinopathy of prematurity

ABSTRACT

Keywords: Objective: To describe diode laser photocoagulation results in retinopathy of prematurity
Retinopathy of prematurity (ROP) in our hospital.

Retinal photocoagulation Material and method: Retrospective cross-sectional study based on clinical histories of the
Diode laser premature infants treated during the period from 2004 to 2008.

Results: In the treated group we found a predominance of pre-threshold retinopathy ver-
sus threshold retinopathy (84.35% vs 15.65%). The anatomic results were good in 96.5% of
147 eyes. None of the treated eyes in pre-threshold stage showed a poor result. Nine months
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after treatment, 84.85% of 132 eyes showed good functional results. A poor visual response

was associated in most of the cases with neurological diseases. Infants with intraventricular
haemorrhages had the worst anatomical and functional results. Strabismus (23.5%) and
nystagmus (10.3%) rates were high, probably due to the increased prevalence of neurological
diseases. The mortality rate in treated children was 7.3%.

Conclusions: Diode laser photocoagulation in ROP offers very good anatomical results when
performed at the appropriate time. Nevertheless, prematurity is still a very important cause

of visual dysfunction in infancy due to the associated neurological disturbances.
© 2010 Sociedad Espaiiola de Oftalmologia. Published by Elsevier Espaiia, S.L. All rights

reserved.

Introduccién

La primera técnica que demostro su eficacia en el tratamiento
de la retinopatia del prematuro (RP) fue la ablacién de la
retina periférica avascular mediante crioterapia. En el estu-
dio Multicenter trial of cryoterapy for retinopathy of prematurity’
(CRYO-ROP) se obtuvo una reduccién de los resultados des-
favorables en la denominada retinopatia «umbral» usando la
crioterapia y estos resultados se mantenian a los 10 afios’?.
Luego se pasé a emplear el laser diodo para la destruccién
de la retina avascular. En el ano 2003 el Early treatment for
retinopathy of prematurity cooperative group (ETROP) demostrd
mejores resultados aplicando el tratamiento con laser en una
fase menos evolucionada de la enfermedad, la denominada
retinopatia preumbral de alto riesgo®. Esto llevé a la Acade-
mia Americana de Pediatria y a la Asociacién Americana de
Oftalmologia Pediatrica y Estrabismo a publicar en 2006 unas
recomendaciones para la exploracién y el tratamiento de la
RP*. En Espania, la Asociacién Espafiola de Pediatria y la Socie-
dad Espanola de Neonatologia también han publicado este
tipo de recomendaciones®.

En este trabajo se revisan los resultados de la fotocoagu-
lacién con laser diodo en el tratamiento de la RP en nuestro
centro.

Sujetos, material y métodos

Se realiz6 un estudio transversal, retrospectivo, basado en los
datos registrados en las historias clinicas. En un periodo de
5anos, del 1 de enero de 2004 al 31 de diciembre de 2008, se han
fotocoagulado 98 ninos pretérmino, 83 nacidos en nuestro hos-
pital y 15 procedentes de otros centros. Del estudio se excluyd
un caso atipico de RP presente en un bebé nacido a término.
También fueron excluidos los ojos con una retinopatia leve,
no subsidiaria de tratamiento y que fueron fotocoagulados en
el mismo acto que el ojo adelfo en el que si estaba indicado
el laser. Por ultimo, se excluyeron aquellos ojos que fueron
tratados con un grado de retinopatia en el que no estaba indi-
cado todavia el tratamiento, a punto de ser alta hospitalaria, y
con dudas sobre su seguimiento una vez que abandonaran el
hospital. Quedan 88 casos bilaterales y 6 unilaterales, en total
182 ojos tratados que se ajustan a las indicaciones aceptadas
en la actualidad.

Se registraron datos demograficos y morbilidad asociada.
Para las caracteristicas de la RP, se empled la clasificacién
propuesta por el International Committee for the Classification of

Retinopathy of Prematurity®. También se distinguid entre retino-
patia umbral y retinopatia preumbral. Se estudié la edad a la
que se realizé el tratamiento con laser, el nimero de sesiones
aplicadas y las complicaciones.

Siguiendo el modelo usado por el ETROP, los resultados se
observan a los 3 y 9 meses del tratamiento; como este se efec-
tud entre los 2 y los 3 meses de edad, los nifos tienen una edad
aproximada de 5-6 y 11-12 meses en el momento de registrar-
los. En la revisién de los 3 meses solo se tienen en cuenta los
resultados anatémicos. Se considera un buen resultado ana-
témico cuando la retinopatia ha regresado por completo, la
retina del polo posterior permanece aplicada y las tnicas alte-
raciones visibles en el fondo de ojo son las cicatrices del laser.
Cualquier otra circunstancia se considera mal resultado.

En la revision de los 9 meses, ademas del resultado anato-
mico se valora la alineacién ocular, la presencia de nistagmo y
se hace una estimacién de la funcién visual. Como no se dis-
pone de un método especifico para medir la agudeza visual en
bebés, por ejemplo el test de la mirada preferencial, el oftalmoé-
logo valord la respuesta ante juguetes o una luz, calificdindola
como buena, dudosa o ausente segin su criterio. En caso de
nistagmo se hace de forma binocular, en los demas casos oclu-
yendo primero un ojo y luego el otro. En algunos bebés se
practicé una refraccién bajo cicloplejia en esta revisién que
también se ha incluido para estudio, en otros se practicé a
una edad mayor y no la hemos incluido.

Por ultimo, se han registrado las pérdidas de seguimiento,
los éxitus y sus causas.

Se realizé un andlisis estadistico descriptivo de los datos,
representando las variables cualitativas mediante frecuencias
absolutas y relativas y las variables cuantitativas mediante
media y desviacién estdndar y el IC 95%.

El tratamiento estadistico se hizo con el software (SPSS
18.0.2).

Resultados

Enlatabla 1 se muestra el nimero de nifios tratados en funcién
de su ano de nacimiento con la media de su edad gestacional
y de su peso al nacer.

De los 94 ninos del estudio tenemos datos validos para la
revisién de los 3 meses de 76, pues 6 fallecieron antes y de otros
12 tenemos datos solo hasta el alta hospitalaria. Se incluyen
los 2 ojos en 71 casos y uno en 5, por lo que el total de ojos
incluidos es de 147.

En la tabla 2 se exponen las caracteristicas demograficas
y de morbilidad asociada de los 76 ninos. Hay un pequeno
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Tabla 1 - Nimero de nifios tratados segin su ano de nacimiento, con la media de la edad gestacional y el peso al nacer

2004 (n =10)

2005 (n=18)

2006 (n=21) 2007 (n=27) 2008 (n=21)

26,6 +/- 2,01
966 +/- 215,25

Edad gestacional (en semanas)
Peso al nacer (en g)

27,3+/- 1,91
931 +/- 243,12

28,3+/- 2,13
1069 +/- 310,94

28,7+/- 2,39
1071 +/- 234,09

26,7+/- 2,04
894 +/- 213,21

Tabla 2 - Datos demograficos y de morbilidad asociada
de los nifios

N=76

Sexo
Varones 47,4% (36)
Hembras 52,6% (40)

Embarazo multiple
Edad gestacional (semanas)
Intervalo de confianza 95

27,6% (21)
27,9 +/- 2,25
27,4- 28,4

Peso al nacer (g.) 1017 +/- 262,7

Intervalo de confianza 95 957,5-1077,6
Oxigenoterapia

Incubadora 5,3% (4)

CPAP 1,3% (1)

Ventilacién mecanica 93,4% (71)
Ductus arterioso persistente 52,6% (40)

Hemorragias intraventriculares 30,39% (23)

Enterocolitis necrotizante 19,7% (15)
Sepsis 67,1% (51)
Transfusiones sanguineas 90,8% (69)
Insulinoterapia 44,7% (34)

predominio de las hembras sobre los varones (40/36). La edad
gestacional oscilé de 24 a 33 semanas, con una media de
27,9 +/- 2,25. El peso al nacer oscilé entre 550 y 1901 gr., con
una media de 1017 +/- 262.

La tasa de mortalidad en los ninos tratados es del 7,3%. El
grupo de los éxitus estd formado por 5 varones y una hem-
bra con una edad gestacional (26 semanas) y un peso al nacer
(885 gr.) menores, siendo las causas de las muertes la displasia
broncopulmonar y el shock séptico.

En la tabla 3 se pueden ver las caracteristicas de la reti-
nopatia en los 147 ojos tratados. Hay un claro predominio de

Tabla 3 - Caracteristicas de la retinopatia

oD (o)1 Total

Grado RP

2 59 59 118 (80,27%)

3 15 14 29 (19,72%)
Plus 53 52 105 (71,42%)
Zona

I 1 1 2 (1,36%)

I 73 72 145 (98,63%)
Extension

180 grados 20 17 37 (25,18%)

270 grados 3 6 9 (6,12%)

360 grados 51 50 101 (68,7%)
Umbral 13 10 23 (15,65%)
Preumbral 61 63 124 (84,35%)

Tabla 4 - Complicaciones del tratamiento con laser

Desgarro palpebral 1 (0,68%)
Laceracién conjuntival 1 (0,68%)
Sinequias posteriores 3 (2,04%)
Hemorragias retinianas 7 (4,76%)
Hemorragias vitreas 2 (1,36%)

la retinopatia preumbral (84,3%) sobre la retinopatia umbral
(15,6%). Solo hubo dos ojos con RP localizada en zona I. La
indicacién mas frecuente fue la RP grado 2 con plus en polo
posterior localizada en zona Il y con una extensién de 360 gra-
dos. Hubo también un caso bilateral de la denominada por
Serra «postumbral»’, esto es un grado 3 plus con gran pro-
minencia de la neovascularizacién hacia el vitreo o indicios
de cambios fibréticos en la formacién neovascular, que suele
corresponderse a casos muy evolucionados, aunque todavia
no se ha producido el desprendimiento de la retina.

La edad en la que recibieron el tratamiento con laser oscild
entre las 33 y las 44 semanas (edad gestacional), con una
media de 36,7 semanas. El plazo desde el nacimiento hasta el
momento de tratarlos fue de media 8,8 semanas. En el 89,5%
(68) de los ninos fue suficiente una sola sesién, pero el 8 (10,5%)
necesitaron una segunda y en dos ojos se aplicé también crio-
terapia adicional.

La tasa de complicaciones tras el laser fue del 9,5% (14 ojos)
y se resolvieron sin secuelas importantes (tabla 4).

El grupo formado por los 12 bebés tratados y con un segui-
miento inferior a los 3 meses, tenia caracteristicas similares a
los otros 76 y su evolucién inmediata, hasta el alta hospitala-
ria, fue buena, con remisién completa de la retinopatia.

El resultado anatémico a los 3 meses del tratamiento fue
bueno en 142 ojos (96,5%) y malo en 5 (3,5%). Estos incluian un
ojo con un pliegue falciforme, dos con ectopia macular y otros
dos con signos de traccién macular, pero la macula in situ.

Entre los 3y 9 meses de seguimiento se perdieron 8 nifnos;
los resultados a los 9 meses se basan en los datos de 68 nifnos
y 132 ojos pues de 4 solo se incluye un ojo. El aspecto del fondo
de ojo se mantuvo inalterado entre la 1.2 y la 2.2 revisién. De
los 68 bebés, el 76,5% (52) presentaba ortoforia, el 23,5% (16)
estrabismo y el 10,3% (7) nistagmo. La respuesta visual fue
buena en el 84,85% (112) de los ojos tratados y dudosa o mala
en el 15,15% (20).

Elntmero de ojos con malos resultados visuales es superior
al niimero de ojos con malos resultados anatémicos, creemos
que por la enfermedad neurolégica que presentan estos nifnos.
Profundizamos en este punto estudiando los resultados de los
ninos con hemorragia intraventricular (HIV) (tablas 5 y 6).

Tabla 5 - Resultados a los 9 meses postratamiento

Nifos con Nifos sin Global X2
HIV N=22 HIV N =46 N=68
Estrabismo  50% (11)  10,8% (5) 23,5% (16) P<,0,001
Nistagmo  22,7% (5) 4,3% (2) 10,3% (7) P=,0,03
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Tabla 6 - Porcentajes de malos resultados visuales y
anatémicos a los 9 meses del tratamiento comparando

nifnos con hemorragias intraventriculares con los que no
la tuvieron, estudiando por separado ojos derechos e
izquierdos

Con HIV (21)  Sin HIV (45) P
Mala R.V. OD 42,9% (9) 4,4% (2) P<,0,001
Mala R.V. OI 33,3% (7) 4,4% (2) P=,0,003
Mal resultado 9,5% (2) 2,2% (1) P=,0,236
anatémico OD
Mal resultado 4,8% (1) 2,2% (1) P=,0,53

anatémico OI

HIV: hemorragias intraventriculares; P: estadistico exacto de Fisher.

Tabla 7 - Refraccion a los 9 meses del tratamiento

HIV (n=26) SinHIV (n=64) Global (n=90)
Emétropes 15,4% (4) 45,3% (29) 36,7% (33)
Hipermétropes  38,5% (10) 35,9% (23) 36,7% (33)
Miopes 46,1% (12) 18,8% (12) 26,6% (24)

HIV: hemorragias intraventriculares; x?> de Pearson: p=0,008.

La refraccién bajo cicloplejia solo estaba registrada en
45 ninos, se incluyen 90 ojos. Se repartié en un 36,7% de emé-
tropes, otro 36,7% de hipermétropes y un 26,6% de miopes.
También hemos desglosado los resultados refractivos en fun-
cién de la presencia de hemorragia intraventricular (tabla 7).

Discusion

En estos anos se ha producido un incremento del niumero de
prematuros en nuestro hospital con el consiguiente aumento
de los casos de RP. La causa principal se atribuye a la difusién
de las técnicas de fecundacién in vitro. Aunque se vaticina
que en los préximos anos aumentard el nimero de ninos
pretérminos severamente inmaduros con posibilidades de
supervivencia®, de momento esto no se ha producido, pues
observamos que la edad gestacional y el peso al nacer de los
bebés tratados no ha experimentado grandes cambios en estos
cinco afios.

Los criterios que seguimos para el screening: edad gesta-
cional al nacer inferior o igual a 32 semanas y peso al nacer
inferior o igual a 1.500 gr., y aquellos que por encima de estas
cifras tengan curso inestable y segin criterio del pediatra lo
precisen, creemos que son validos actualmente. No tenemos
constancia de ningin nacido pretérmino con RP que se nos
haya «escapado» combinando estos criterios. Hemos tratado
4 nifios con mas de 1.500gr. de peso al nacer, pero con menos
de 32 semanas y 2 ninos de 33 semanas con menos de 1.500gr.
Sirebajasemos estos limites se nos hubieran pasado sin diag-
nosticar. En esto coincidimos con Herndndez® que tampoco
cree posible usar criterios mas restrictivos en su serie sin
riesgo de omitir dos casos graves de RP.

Al observar la tabla 2 comprobamos que los ninos que
hemos tratado en estos 5 afios han sido sometidos a oxige-
noterapia, con ventilacién mecénica en el 93,4% de los casos,

y presentan buena parte de los factores de riesgo conocidos,
para la aparicién y el desarrollo de la RP. En general son enfer-
medades graves que pueden requerir tratamientos agresivos,
intervenciones quirtrgicas y pueden ser letales, de hecho la
tasa de mortalidad (7,3%) es més alta que la global de la Unidad
de Neonatologia.

Lamedia de edad ala que fueron tratados es de 36 semanas.
No se traté ningin bebé antes de las 33 semanas de edad.
En el otro extremo, un bebé se tratd a las 44 semanas porque
su estado general (enterocolitis, sepsis, meningitis, etc.) no lo
permitié antes.

Con la publicacién del ETROP cambiaron las indicaciones
para el tratamiento. Por ese motivo en nuestra serie, poste-
rior a esta fecha, hay un claro predominio de la retinopatia
preumbral con un 84,35% de los ojos. Con estas indicacio-
nes conseguimos un 96,5% de resultados anatémicos buenos.
En Espana, Gonzdlez Viejo'® con estos criterios obtiene un
96,2% de resultados favorables, siendo la media del peso al
nacer (1.015 gr.) y de la edad gestacional (27,9 semanas) idén-
ticos a los nuestros. Por su parte, Serra, publica un 88,2% de
resultados anatémicos buenos globales, pero incluye todas las
formas de RP; si se considera solo el grupo de RP preumbral,
que seria el més parecido al nuestro, el porcentaje sube al
97,3%. En ese estudio la edad gestacional media es 27,2 sema-
nas y la media del peso al nacer 899 gr., algo menor que en
el nuestro. En el ETROP el grupo de retinopatia preumbral
de alto riesgo, que seria el mas parecido al nuestro, tiene un
9,1% de resultados estructurales desfavorables. Pero los ninos
incluidos tienen un peso al nacer (703 gr.) y una edad gestacio-
nal (25,3 semanas) inferiores y ademas se incluyen mas ojos
con retinopatia en la zona I (40%), que tiene peor prondstico,
por lo que no podemos comparar nuestros resultados con los
suyos.

Al analizar los bebés con mal resultado anatémico, encon-
tramos que dos de ellos se fotocoagularon tarde. Los otros dos
eran muy inmaduros, con muy bajo peso al nacer, ventila-
cién mecanica prolongada con grave morbilidad asociada; se
fotocoagularon en un momento oportuno, pero evolucionaron
mal.

Todos los ojos con mal resultado anatémico pertenecian al
grupo de retinopatia umbral o postumbral, no hubo ninguno
del grupo preumbral con mal resultado. Lo que sugiere que
es mejor no esperar hasta que la enfermedad alcance el grado
umbral para tratarla. En contra de esta postura, se puede argu-
mentar que hay casos de enfermedad preumbral que mejoran
espontaneamente. Segin el ETROP la tercera parte de los casos
de RP preumbral de alto riesgo dejados evolucionar no alcan-
zan el grado umbral y no haria falta tratarlos. Por lo tanto es
necesario desarrollar estrategias que nos ayuden a decidir si
tratar o esperar. Nosotros nos guiamos por los antecedentes
generales del nifo (prematuridad extrema, ventilacién meca-
nica prolongada, hemorragia intraventricular, etc.) y por las
caracteristicas de la retinopatia. Cuanto mas posterior se loca-
lice la cresta y mayor sea la extensién de la retina avascular o
la existencia de un plus muy intenso en el polo posterior, son
factores que nos inclinan a tratar.

Villegas et al.!! encuentran que los niveles séricos de IGF-I
y de VEGF se pueden usar como predictores de la gravedad
de la RP, pero la determinacién de estas citokinas no es por
ahora una practica rutinaria en los hospitales. Nos parece
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mads préctico el algoritmo propuesto por Hellstrém!? basado
en la ganancia de peso en las primeras semanas de vida. En
esta direccién cabe resenar el trabajo de Garcia Serrano'?,
demostrando que una buena ganancia de peso en las prime-
ras 4-6 semanas de vida reduce el riesgo de enfermedad plus
en bebés pretérminos productos de embarazos multiples.

Se obtuvo una buena respuesta visual en el 84,85% de los
ojos tratados. Si se compara con los resultados de Serra, se
acerca mas a la del grupo preumbral (92%) que a la global
(74,2%). Esto es légico pues en nuestra poblacién hay predo-
minio de preumbral.

Nuestra tasa total de estrabismo, 23,5%, es mayor que la
de Serra para el grupo preumbral (8%) o la de Gonzalez Viejo
(12,8%). Esto creemos que se debe a que los nifos con hemorra-
gias intraventriculares (HIV), en los que es mas frecuente
el estrabismo, suponen casi la tercera parte de la poblacién
tratada. Si se excluyen estos ninos baja hasta el 10,8%. Los
mismos argumentos sirven para explicar la elevada frecuencia
del nistagmo (10,3%).

Pensamos que estos resultados funcionales, malos en com-
paracién con los anatémicos, obedecen al gran peso que los
ninos con enfermedad neurolégica tienen en nuestra pobla-
cién, el 32%. En 2002 Christianse'* ya publicé que los nifios
prematuros con HIV, en particular las de grado III y IV, tienen
una mayor probabilidad de padecer estrabismo y otros tras-
tornos de la motilidad ocular, asi como atrofia 6ptica y RP de
grado 3 o peor.

La forma en que se valora la funcién visual puede influir
sobreestimando los resultados negativos. Pues, ademas del
estado del aparato visual en su conjunto, en la respuesta
influye el grado de atencién del nifio que, precisamente, en
estos casos suele estar disminuido.

En 1985 Whiting?® introdujo el término cortical visual impair-
ment (CVI) para referirse a la deficiencia visual de los ninos
ocasionada por un dano del sistema nervioso central que no
afecta directamente a las estructuras oculares. En la actuali-
dad, la prematuridad es la principal causa de CVI en los paises
desarrollados. En contraposicién a la ceguera cortical de los
adultos, los nifos que sufren danos cerebrales en una época
en que su cerebro todavia esta creciendo, pueden experimen-
tar cierto grado de mejoria con el tiempo. Asi que debemos
ser muy cautos a la hora de hablar con los padres sobre el
pronéstico visual de estos bebés

En cuanto a los resultados refractivos, hay diferencias esta-
disticamente significativas entre los nifios que tuvieron HIV y
los que no, con mayor frecuencia de miopia.

Por ultimo, creemos que los resultados anatdémicos son
mejorables, para conseguirlo es necesario evitar el retraso en
el diagnéstico y el tratamiento. Los resultados funcionales son
mas dificiles de mejorar, pues se deben entre otras causas a
lesiones neuroldgicas cuyo tratamiento no dependen directa-
mente del oftalmdlogo.

La fotocoagulacién con laser de diodo en la retinopatia del
prematuro practicada en el momento adecuado tiene muy
buenos resultados anatémicos (96,5% de éxitos) y con escasas
complicaciones. La disfuncién visual que aqueja a los ninos
con prematuridad (15,15% de los tratados) se debe frecuente-
mente a enfermedad neurolégica y no solo a las secuelas de
la RP.
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