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INTRODUCCION

La retinopatia del prematuro (ROP) es un trastorno neovascular retiniano que afecta
principalmente a recién nacidos prematuros (RNP) y en aquellos con bajo peso al nacer,
cuya patogenia aun no se encuentra completamente esclarecida. Esta enfermedad se
origina principalmente por la inmadurez de la vasculatura retiniana y se reconoce como
una de las principales causas de ceguera prevenible en la infancia, asi como la segunda
causa mas frecuente de discapacidad visual infantil, precedida unicamente por el deterioro

visual cortical (1.3,

En las ultimas décadas, los avances cientificos y tecnoldgicos en la atencidén neonatal han
incrementado de manera significativa la supervivencia de neonatos con edades
gestacionales muy bajas. No obstante, este progreso también ha provocado en un
aumento de la incidencia de ROP, tanto en paises desarrollados como en vias de
desarrollo. Aunque las formas leves de la enfermedad pueden resolverse de manera
espontanea, los casos graves no tratados pueden evolucionar hacia cicatrices retinianas,

desprendimiento de retina y ceguera irreversible 25,

La prematuridad constituye el factor de riesgo mas determinante para el desarrollo de ROP.
Dentro de los parametros neonatales, la edad gestacional y el bajo peso al nacer se
reconocen como los factores mas consistentemente asociados a la enfermedad. Ademas,
analisis multivariados han identificado otros factores de riesgo independientes, entre ellos:
ventilacion mecanica prolongada (>1semana), administracion de surfactante, exposiciéon a
trasfusiones sanguineas y baja ingesta calérica. Si bien variables como la oxigenoterapia,
sepsis y la anemia también se han relacionado con la ROP, su asociacién es menos

consistente (22.23),

Estos hallazgos enfatizan la necesidad de un diagnostico precoz y de intervenciones
oportunas para prevenir la progresion de la enfermedad y mejorar los resultados visuales
a largo plazo. La identificacion de factores de riesgo y la implementacién de programas de
cribado adaptados a las caracteristicas regionales constituyen estrategias fundamentales

en la prevencion y manejo de la ROP.



RESUMEN

“FACTORES DE RIESGO DE LA RETINOPATIA DEL PREMATURO EN EL
SERVICIO DE NEONATOLOGIA DEL HOSPITAL ESSALUD DEL CUSCO, 2019-
2024”

Solis-Flores L. D.

Antecedentes: La retinopatia del prematuro es un problema de salud publica y una causa prevenible de ceguera infantil,
asociada a prematuridad y bajo peso al nacer. El aumento de la supervivencia de prematuros extremos ha incrementado
su incidencia y el desafio para neonatologia.

Objetivo: Descubrir los factores de riesgo asociados a ROP en el servicio de Neonatologia del Hospital EsSalud Cusco,
periodo 2019-2024.

Métodos: Estudio observacional, analitico, de cohortes retrospectiva. Se analizaron datos de 418 RNP obtenidos de
historias clinicas electrénicas. El analisis estadistico se realizé con IBM SPSS Statistics, empleando estadistica descriptiva,
célculo de Riesgo Relativo con IC del 95% y regresion logistica para identificar factores independientes.

Resultados: La incidencia de ROP fue 4,07% y 10,37% en RNP <32 semanas. Los factores asociados fueron: menor edad
gestacional (RRa=5,01; IC95%: 3,04-7,42), menor peso al nacer (RRa=5,75; 1C95%: 2,31-8,02), apgar bajo (RRa=5,31;
1C95%: 3,47-7,19), aumento de peso posnatal deficiente (RRa=2,90; IC95%: 1,45-4,39), anemia (RRa=4,87; 1C95%: 3,38-
7,29), DBP (RRa=5,72; 1C95%: 2,53-8,45), sepsis (RRa=6,82; 1C95%: 4,84-10,01), oxigenoterapia (RRa=3,75; 1C95%:
2,46-5,42), ausencia de corticoides prenatales (RRa=0,39; IC95%: 0,19-0,61) y transfusién sanguinea (RRa=5,74; 1C95%:
2,23-8,45).

Conclusion: La ROP se asocia de manera independiente principalmente a menor edad gestacional y bajo peso al nacer,
asi como a factores clinicos neonatales y terapéuticos. Estos hallazgos sustentan la necesidad de fortalecer estrategias de
prevencion, vigilancia y manejo oportuno en la poblaciéon prematura.

Palabras clave: Retinopatia del prematuro, Factores de riesgo, Edad gestacional, Peso al nacer.

ABSTRACT

" RISK FACTORS FOR RETINOPATHY OF PREMATURITY IN THE
NEONATOLOGY DEPARTMENT OF THE HOSPITAL ESSALUD DEL CUSCO,
2019-2024"

Solis-Flores L. D.

Background: Retinopathy of prematurity is a public health problem and a preventable cause of childhood blindness
associated with prematurity and low birth weight. Increased survival rates among extremely premature infants have led to
arise in its incidence and posed a challenge for neonatology.

Objective: Identify neonatal, pathological, and therapeutic risk factors associated with retinopathy of prematurity in the
neonatal unit of the EsSalud Hospital in Cusco during the period 2019-2024.

Methods: An observational, analytical, cohort study with a retrospective design was conducted. Data were collected from
the electronic medical records of 418 PNEs patients in the Neonatology Department of the EsSalud Hospital in Cusco, in
accordance with the established inclusion and exclusion criteria. Statistical analysis was performed using IBM SPSS
Statistics software, applying descriptive statistics in the univariate analysis, the Chi-square test in the bivariate analysis,
and the calculation of Relative Risk (RR) with 95% CI. Finally, logistic regression was used for the multivariate analysis in
order to determine factors independently.

Results: The incidence of ROP was 4.07% and 10.37% in RNP <32 weeks. The associated factors were: lower gestational
age (aRR=5.01; 95% CI: 3.04-7.42), lower birth weight (aRR=5.75; 95% ClI: 2.31-8.02), low Apgar score (aRR=5.31; 95%
Cl: 3.47-7.19), poor postnatal weight gain (aRR=2.90; 95% CI: 1.45-4.39), anaemia (aRR=4.87; 95% CI: 3.38-7.29), DBP
(aRR=5.72; 95% CI: 2.53-8.45), sepsis (aRR=6.82; 95% CI: 4.84-10.01), oxygen therapy (aRR=3.75; 95% Cl: 2.46-5.42),
absence of prenatal corticosteroids (aRR=0.39; 95% CI: 0.19-0.61) and blood transfusion (aRR=5.74; 95% Cl: 2.23-8.45).
Conclusion: ROP is independently associated primarily with lower gestational age and low birth weight, as well as neonatal
clinical and therapeutic factors. These findings support the need to strengthen prevention, surveillance, and timely
management strategies in the premature population.

Key words: Retinopathy of prematurity, Risk factors, Gestational age, Birth weight.



CAPITULO I: EL PROBLEMA DE INVESTIGACION
1.1. Fundamentacién del problema
La ROP es una alteracion del crecimiento vasoproliferativo de los vasos de la retina
que afectan a los RNP vy, si no se resuelve, pueden desencadenar una discapacidad
visual grave e irreversible (. Si bien se ha logrado un avance representativo en la
atencion perinatal, la ROP contintda siendo considerada una complicacién grave y

una de las principales causas de ceguera prevenible en la edad infantil .

A nivel global, se considera que 14 millones de nifios son ciegos, siendo la
discapacidad visual cerebral y las anomalias del nervio éptico causas mas comunes
de discapacidad visual grave en paises de altos ingresos, mientras que la ROP y las
cataratas son ahora las causas prevenibles mas frecuentes. Por otro lado, las
causas de ceguera infantil en paises de bajos ingresos estan experimentando un
cambio y tienden a asemejarse cada vez mas a patrones observados en entornos
de altos ingresos @. Asi mismo, la incidencia mundial de nacimientos prematuros es
de 15 millones cada afo, una tasa que ha incrementado durante los ultimos 20 afios
y se estima que aproximadamente 1 millon de nifios mueren cada afio por
complicaciones de Ila prematuridad; y varios sobrevivientes enfrentan

discapacidades de por vida, incluidas las discapacidades visuales ).

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) afirma que la ROP es la segunda causa
mas comun de ceguera infantil en América Latina ) y a nivel global considera que
cada ano cerca de 170 000 prematuros desarrollan algun grado de ROP, entre ellos,
20 000 acaban en discapacidad visual grave o ceguera secundaria @. La
prevalencia de ROP en Latinoamérica oscila entre 6.6% a 82% en algun estadio,
mientras que la etapa mas severa esta en el rango de 1.2% a 23.8% ©). Debido a
una mejor calidad de atencion perinatal se ha permitido la sobrevida de RNP cada
vez mas pequenos, considerando que el 80% de todos los nacimientos prematuros
suceden en entornos de ingresos bajos y medios; y se valora que estos problemas
aumentaran sino se implementa un adecuado sistema de deteccién, motivo por lo
cual es fundamental la formalizacién de programas nacionales para la deteccion

temprana de la ROP ©.7),

Segun la Organizacibn Panamericana de la Salud (OPS) reporta que en
Latinoamérica 42 000 RNP con pesos menores de 1500 gramos, requieren
deteccion temprana para retinopatia de la prematuridad y 4 300 necesitan

tratamiento cada afo. De no realizarse dicho tratamiento, cerca de la mitad

1



desarrollaran inevitablemente ceguera ®).

La Revista Peruana de Investigacion Materno Perinatal indica que la ROP constituye
la primera causa de ceguera infantil en el Peru y esto se debe a la mayor tasa de
supervivencia de los RNP con la formacion de las unidades de cuidados intensivos
neonatales (UCIN) @. El Pert cuenta a nivel nacional con una UCIN de nivel
tecnolégico voluble, por lo que ha favorecido una mayor sobrevida de los RNP
menores de 1 500 gramos que presentan alto riesgo de desarrollar estadios de ROP
(19, Ademas, en el Per(, cada afio nacen 30 000 RNP y se aprecia en el afio 2024
un indice de 16% de partos prematuros, mejor dicho, cada afno se atienden
aproximadamente 1 900 RNP en el Instituto Especializado Materno Perinatal de
Lima, encima que existe poca evidencia sobre los factores de riesgo de la ROP (10.11),
Si bien se han logrado avances significativos en la atencidén perinatal, el pais aun
carece de estrategias para un diagnéstico y tratamiento adecuado, lo que aumenta
la probabilidad de mal pronéstico y manejo inapropiado, convirtiendo a la ROP en

una complicacién grave en los RNP ©).

De acuerdo con la informacion del Sistema de Registro de Certificado de Nacido
Vivo-Ministerio de Salud (CNV-MINSA), en 2021 nacieron 31 694 RNP, lo que
constituyo el 6.8% del total de nacimientos registrados. Entre enero y el 14 de
noviembre de 2022, se comunicaron 28 305 RNP, representando el 6.9% del total
de nacimientos de ese periodo (*2. A nivel nacional, el Seguro Integral de Salud
(SIS) no es el unico proveedor de servicios de salud, puesto que también operan
otras entidades como el EsSalud y segun las cifras del 2015, el 69.3% de
nacimientos fueron cubiertos por el SIS, mientras que el 19.5% recibieron atencion
de EsSalud. En la region de Cusco, de un total de 20 711 nacimientos, 3 589
nacieron en EsSalud y con base a datos oficiales hasta el 2024 se registraron en
promedio 1 200 RNP por afio, lo que equivale que 7 de cada 100 nacimientos son
prematuros, asi encontrando en estos ultimos anos un incremento en el total de RNP

en nuestra localidad (13.14),

Conforme a la normativa técnica de atencién del RNP, el fondo de ojo es un
procedimiento oftalmolégico normado, que implica realizar un examen ocular por un
médico especialista (oftalmologo o retindlogo) del establecimiento de salud, donde
se evalua el fondo de los ojos del bebé prematuro a través de oftalmoscopia
indirecta, y en todos los recién nacidos con riesgo de ROP es necesario que deban

someterse al menos un tamizaje ocular antes de su alta hospitalaria (%,



En nuestra localidad, el Hospital Regional registré6 una prevalencia de ROP del
12.9% en el 2011, y en el 2012, la cifra aumentd a 13.1%, llamando la atencion de
un tesista que ese mismo ano documentd que 214 bebés prematuros necesitaban
ser examinados por el oftalmdlogo para un tamizaje ocular, pero aproximadamente
la mitad de bebés prematuros fueron dados de alta sin haber recibido dicha
evaluacion (19, Los factores asociados determinados por el tesista al desarrollo de
ROP fueron: edad gestacional [OR = 4.06; IC95%, (1.34-12.77)]; peso al nacer [OR
= 4.23; IC95%, (1.66-10.96)]; sindrome de distrés respiratorio [OR = 6.95; IC95%,
(2.77-18.19)]; oxigenoterapia en ventilacion mecanica [OR = 3.041; 1C95%, (1.31-
7.06)]; oxigenoterapia a presion positiva continua [OR = 3.621; 1C95%, (1.592-
8.235)]; oxigenoterapia por canula binasal [OR = 4.694; 1C95%, (2.131-10.342)]; uso
de surfactante [OR = 5.15; IC95%, (1.98-13.74)] y fototerapia [OR = 2.61; 1C95%,
(1.13-6.09)] ("®, sin embargo no se llegaron a analizar factores como la falta de
exposicidon prenatal a esteroides, lactancia materna exclusiva, apgar, aumento de

peso postnatal deficiente, anemia y sepsis neonatal.

En el afio 2023, en el ambito local, se desarrolld una tesis titulada “Incidencia de
retinopatia de la prematuridad en una region de altura”, en la cual se reporté una
incidencia de ROP de 9,72 % en la region del Cusco. Asimismo, se evidencié una
relacion inversamente proporcional entre la incidencia de ROP vy la altitud, la edad
gestacional y el peso al nacer. La incidencia por subgrupos de edad gestacional fue
de 9,72 % en <37 semanas, 10,41 % en <34 semanas, 23 % en <32 semanas y
20,24 % en neonatos <30 semanas. Adicionalmente, el estudio identificd asociacién
estadisticamente significativa con diversos factores de riesgo, entre ellos:
oxigenoterapia, uso de incubadora, anemia, transfusion sanguinea, enfermedad de
membrana hialina y displasia broncopulmonar. No obstante, la investigacion
presento limitaciones al no incluir el analisis de otros factores potencialmente
relevantes, como la ausencia de exposicion prenatal a esteroides, la lactancia
materna exclusiva, el puntaje de Apgar y el incremento ponderal postnatal

insuficiente (17,

Ademas, se pretende distinguir 2 realidades distintas entre un Hospital del MINSA y
EsSalud, de esa manera refutar o apoyar trabajos realizados en nuestra localidad
respecto a qué factores de riesgo estarian mas ligados a la retinopatia del
prematuro; entendiendo que las condiciones para un buen servicio de cuidados de
alta complejidad y alto nivel tecnoldgico no son las mismas, por estas razones este
presente estudio busca precisar los factores de riesgo que existen en los RNP que

se encuentran en el servicio de neonatologia del Hospital EsSalud del Cusco.



1.2. Antecedentes tedricos

Yildirim M. y cols (Estambul-Turquia, 2024), en su estudio “Aumento de peso
posnatal y retinopatia del prematuro en recién nacidos prematuros: un estudio
cohorte retrospectivo poblacional”, cuyo objetivo fue resolver la relacion entre el
incremento de peso poshatal y la formacion de ROP en recién nacidos prematuros.
Se desarroll6é un estudio de cohorte retrospectivo, donde se revisaron los datos de
675 RNP < 32 semanas que fueron atendidos en las UCIN de Estambul-Turquia
entre los anos 2002 y 2011. En el analisis del estudio, la ROP tuvo una incidencia
de 41% y el 13.3% de ellos necesitaron tratamiento. Ademas, se identificaron varios
factores independientes para la generacion de ROP, tales como; peso al nacer
<750g [OR = 8.67; I1C95%, (3.99-18.82)], peso al nacer 1000-1249g [OR= 2.58;
IC95%, (1.51-4.43)], transfusion sanguinea [OR = 2.39; 1C95%, (1.34-4.24)],
enterocolitis necrotizante [OR = 4.79; 1C95%, (1.22-3.36)], corticoides prenatales
[OR = 1.60; 1C95%, (1.05-2.43)], displasia broncopulmonar [OR = 2.03; 1C95%,
(1.22-3.36)] y administracion con surfactante [OR = 2.06; IC95%, (1.32-3.20)]. Los
autores infirieron que el aumento de peso posnatal posiblemente no sea un predictor
de desarrollo de ROP, sin embargo, los factores independientes mencionados

anteriormente si revelaron un impacto estadisticamente significativo (%),

Fevereiro-Martins M. y cols (Lisboa-Portugal, 2024), en su estudio “Retinopatia
del prematuro en ocho unidades de cuidados intensivos neonatales portuguesas:
incidencia, factores de riesgo y progresion”, cuyo objetivo fue estudiar la incidencia
de la retinopatia del prematuro y detallar los factores de riesgo clave para su
desarrollo y progresion.

Se elaboré una investigacion de tipo cohorte prospectivo y multicéntrico, analizando
datos de 455 RNP <32 semanas o peso al nacer <1500g en ocho UCIN de Portugal
desde el 2018 a 2021. En dicho estudio se obtiene una incidencia de ROP de 37.8%
y el 4.6% necesitd tratamiento, por otra parte, se encontraron factores relevantes
para la formacion y progresion de la ROP, asi como; peso al nacer <1000 g (p<
0.001), EG =28 semanas (p<0.001), numero de transfusiones sanguineas
(p<0.001), transfusion de plaquetas (p<0.001), FIO2 max. (p<0.001), uso de
surfactante (p<0.001), corticoides prenatales (p<0.001), DBP (p<0.001), CAP
(p<0.001), Apgar <7° (p<0.001). Los autores concluyeron que existe asociacion
significativa entre las variables mencionadas y que la edad gestacional baja como

la cantidad de transfusiones de glébulos rojos son predictores firmes de la ROP (9),



Gonski S. y cols (Dallas-EE. UU, 2022), en su estudio “Riesgo de desarrollo de
retinopatia del prematuro tratada en lactantes de muy bajo peso al nacer”, cuyo
objetivo fue cuantificar el riesgo de tratamiento para la retinopatia del prematuro
entre los bebés que cumplen las pautas de deteccion actuales de EE. UU.
Elaboraron una investigacién con disefno prospectivo de cohortes, en el que se
examinaron los datos de 75 821 bebés prematuros de los EE. UU, entre 2006 y
2015. Los factores de riesgo al progreso de ROP fueron ; peso al nacer [RR = 0.59;
IC95%, (0.57-0.61)], ventilador el dia 28 [RR = 2.24; IC95%, (1.99-2.53)], pequefio
para la edad gestacional [RR = 0.51; IC95%, (0.44-0.58)], bacteriemia [RR = 1.34;
IC95%, (1.18-1.51)], esteroides prenatales [RR = 0.77; 1C95%, (0.68-0.86)],
hemorragia intraventricular [RR = 1.53; IC95%, (1.33-1.76)], sexo masculino [RR =
1.47;1C95%, (1.33-1.63)] FiO2 (22-30%) [RR = 1.50; IC95%, (1.27-1.77)], FiO2 (31-
50%) [RR = 1.91; 1C95%, (1.63-2.25)] y FiO2 (>50%) [RR = 2.36; 1C95%, (1.92-
2.90)]. Los autores concluyeron que un gran numero de bebés con bajo riesgo de
desarrollar ROP deben someterse a examenes de deteccion, ademas que refinar

las pautas actuales de ROP puede reducir los examenes innecesarios (20,

Huang HB. y cols (Hong Kong-China, 2020), en su estudio “Factores de riesgo
tempranos para la retinopatia del prematuro en neonatos chinos muy vy
extremadamente prematuros”, cuyo objetivo fue investigar los factores de riesgo y
estipular la incidencia de retinopatia del prematuro en neonatos muy vy
extremadamente prematuros.

Efectuaron un disefio de estudio mixto de cohortes en el que se evaluaron los datos
de 529 RNP, utilizando una base de datos prospectivo complementada con una
revision retrospectiva de historias clinicas en el Hospital de la Universidad de Hong
Kong-Schenzhen desde el 2015 a 2018. Se reportd una incidencia de 25% con
factores de riesgo independientes a la generacion de ROP como; edad gestacional
<32 semanas [RR = 0.411; IC95%, (0.265-0.638)], presion arterial media [RR =
0.882; IC95%, (0.775-0.996)] estancia en el hospital [RR = 1.110; IC95%, (1.039-
1.185)] y dias totales de pH< 7.2 [RR = 0.489; IC95%, (0.260-0.922)]. Los autores
dedujeron que los RNP <32 semanas con ROP presentaban una presion arterial
mas baja en las primeras horas después del nacimiento, gestacidn mas joven,
estancia hospitalaria mas prolongada y duracién de la acidosis en comparacion con
los RNP sin ROP @1,



Zarei M. y cols (Tehran-ran, 2019), en su estudio “Prevalencia y factores de riesgo
de la retinopatia del prematuro en Iran”, cuyo obijetivo fue evaluar la frecuencia y los
factores de riesgo de la retinopatia del prematuro entre los bebés iranies.

Desarrollaron un disefio de investigacion cohorte retrospectiva en 1990 lactantes
prematuros que fueron sometidos a un cribado de ROP en el Hospital Farabi Eye
entre 2016 y 2017. La prevalencia de ROP fue del 27.28% entre todos los bebés
evaluados y los siguientes factores se asociaron significativamente como; la edad
gestacional [OR = 0.594; 1C95%, (0.565-0.620)], el peso al nacer [OR = 0.998;
IC95%, (0.997-0.998)], antecedente de transfusién [OR = 4.269; IC95%, (3.347-
5.444)], oxigenoterapia [OR = 3.320; 1C95%, (2.347-4.697)], hemorragia
intraventricular [OR = 3.035; IC95%, (1.788-5.149)], sepsis [OR = 1.358; IC95%,
(1.097-1.680)], intubacion [OR = 2.146; IC95%, (1.493-3.084)] y sindrome de distrés
respiratorio [OR = 1.607; IC95%, (1.381-1.869)]. Los autores concluyeron que la
ROP sigue siendo una enfermedad comun, especialmente en prematuros con peso
extremadamente bajo y el historial de transfusiones puede tener un papel en la

estratificacion del riesgo de ROP y guiar las futuras pautas de deteccién 2.

Akyuz-Unsal Al. y cols (Aydin-Turquia, 2019) en su estudio “Factores de riesgo
de retinopatia del prematuro: sLa leche materna previene la retinopatia del
prematuro?”, cuyo objetivo fue investigar los factores de riesgo para el desarrollo de
ROP vy el efecto potencial de la leche materna entre estos factores.

Se elaboré un estudio retrospectivo, que incluy6 a 320 RNP atendidos en el Hospital
Universitario Adnan Menderes de Aydin-Turquia en 2013 y 2015. Segun los
hallazgos 99 RNP presentaron ROP en cualquier estadio y 221 RNP no. Ademas,
demostraron que los prematuros con ROP tenian poca duracién de lactancia
materna en comparacion a los prematuros sin ROP (3.81 + 2.33 meses versus 5.51
1 1.43, p<0.001), siendo una asociacion inversa significativa a la formaciéon de ROP
[OR =0.74;1C95%, (0.62-0.89)], otros factores importantes fueron; edad gestacional
al nacer [OR = 0.63; IC95%, (0.54-0.73)], soporte de ventilacion [OR =
3.16;1C95%, (1.43-6.99)], enfermedades cardiacas [OR = 2.97; IC95%, (1.19-7.37)]
y enfermedades broncopulmonares [OR = 8.74; 1C95%, (3.16-24.22)]. Los autores
concluyeron que la prematurez y las comorbilidades son factores clave en la

formacién de ROP, y que la lactancia materna podria tener un efecto protector 3.

Lundgren P. y cols (Gotemburgo-Suecia, 2019) en su estudio “Niveles séricos de
eritropoyetina versus anemia como factores de riesgo para retinopatia severa del
prematuro”, cuyo objetivo fue debatir si el tratamiento con eritropoyetina (EPO) es

un factor de riesgo para la retinopatia del prematuro.



Se llevo a cabo un estudio prospectivo de tipo longitudinal en el que se recopilaron
datos de 78 RNP< 28 semanas ingresados en la UCIN del Hospital Sahlgrenska de
Gotemburgo entre 2013 y 2015. Los hallazgos indicaron que los lactantes con ROP
grave que requirieron tratamiento (28%) presentaron mayor frecuencia de anemia y
niveles mas elevados de EPO en comparaciéon con aquellos lactantes sin ROP.
Teniendo los siguientes predictores significativos; anemia semana 1 [OR = 8.62;
IC95%, (2.26-32.88)], anemia semana 2 [OR = 10.38; 1C95%, (2.45-44.05)],

transfusién de sangre <4ml/dia [OR = 2.98; IC95%, (1.68-5.29)], EPO <20muUl
semana 1 [OR = 1.21; IC95%, (1.07-1.36)], pero el nivel elevado de EPO >20mUl
posnatal el dia 7 [OR = 0.94; IC95%, (0.87-1.01)] ya no fue significativo. Los autores
concluyeron que, entre los bebés nacidos con menos de 28 semanas de gestacion,
la anemia durante la 1ra y 2da semana fue un factor de riesgo significativo de ROP

grave que requeria tratamiento, pero no de niveles elevados de EPO @4,

Escobedo L. y cols (Ciudad de México-México, 2019), en su estudio “Incidencia
de retinopatia del prematuro en una unidad de cuidados intensivos neonatales de
un hospital privado”, cuyo objetivo primordial fue estipular que la incidencia de ROP
sea inferior a la literatura y encontrar relacion entre los factores de riesgo.

Elaboraron un estudio prospectivo de cohortes en el que evaluaron los datos de 148
RNP <32 semanas o0 < 1750 gramos al nacer entre los afios 2016 y 2017 en la UCIN
de un Hospital de México. Teniendo como hallazgo que el 12.8% de RNP
desarrollaron ROP y de estos 51.4% fueron varones. Encima, se encontraron
diferencias significativas en factores como; edad gestacional [OR = 0.15; IC95%,
(0.05-0.49)], peso al nacer [OR = 1.01; IC95%, (1.01-1.02)], hemorragia
intraventricular [OR = 11.33; 1C95%, (1.48-86.47)], enterocolitis necrosante |IA [OR
= 2.75; 1C95%, (1.03-7.34)] y displasia broncopulmonar [OR = 11.37; 1C95%, (3.52-
36.74)]. Los autores dedujeron que la incidencia y gravedad de la ROP incrementan
a menor edad gestacional y peso de nacimiento, sugiriendo empezar el tamizaje

ocular desde la semana 28 de gestacion (2.

Sathar A. y cols (Sur India-India, 2018), en su estudio “Factores de riesgo de la
retinopatia del prematuro en un hospital de atencidn terciaria en el sur de India” que
tuvo como objetivo analizar los factores de riesgo en RNP de muy bajo peso y
determinar la relacién entre los factores y la gravedad de la ROP.

Se llevo a cabo un estudio prospectivo de casos y controles, en el que se analizaron
la informacién de 812 RNP <32 SG o <1500 g al nacimiento en la UCIN de un
Hospital del Sur de India entre el 2013 y 2015. Dentro del analisis multivariado se

revel6 que aparte de factores clasicos de bajo peso [OR =2.56; IC95%, (1.60-4.11)]
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y prematuridad [OR = 3.31; IC95%, (2.00-5.47)], se encontraron otros factores
significativos como; apnea [OR = 1.649; IC95%, (1.08-2.52)], transfusidén de sangre
[OR = 2.57; 1C95%, (1.46-4.53)], enfermedad de la membrana hialina [OR = 1.65;
IC95%, (1.04-2.63)], fototerapia [OR = 2.06; 1C95%, (1.06-4.03)], soporte

ventilatorio [OR = 0.44; IC95%, (0.21-0.94] y uso de oxigeno >7dias [OR = 2.04;
IC95%, (1.22-3.42)]. Los autores sacaron la conclusion de que los factores de riesgo
de la ROP son cruciales, ademas de que las modificaciones en los factores de riesgo

prenatales no poseen un impacto significativo en el desarrollo de ROP 29,

Bas AY. y cols (Ankara-Turquia, 2018) en su estudio “Incidencia, factores de riesgo
y gravedad de la retinopatia del prematuro en Turquia: un estudio prospectivo y
multicéntrico en 69 unidades de cuidados intensivos neonatales” cuyo objetivo fue
evaluar la incidencia y la gravedad de la retinopatia del prematuro en relacion con la
edad, el peso al nacer y las modalidades de tratamientos.

Se realiz6 un estudio prospectivo de cohortes, donde se examinaron los datos de
6115 RNP con un PN < 1500 g o una EG < 32 semanas y aquellos con un PN > 1500
g o una EG > 32 semanas en 69 UCIN de Ankara-Turquia entre el afio 2016 y 2017.
Los hallazgos fueron que el 27% tenia cualquier fase de ROP y el 6,7% tenia ROP
grave, ademas identificaron factores de riesgo independientes como; lactantes con
un bajo peso al nacer [OR = 0.998; IC95%, (0.997-0.999)], edad gestacional menor
[OR =0.471; 1C95%, (0.277-0.799)], total de dias con oxigeno [OR = 1.025; 1C95%,
(1.019-1.031)], sepsis de origen tardio [OR = 1.423; IC95%, (1.016-1.994)],
frecuencia de transfusiones de globulos rojos [OR = 2.384; 1C95%, (1.389-4.092)] y
el aumento de peso relativo [OR = 0.998; IC95%, (0.997-0.910)]. Los autores
concluyeron que el cribado de los lactantes con EG < 34 semanasoun PN <1700 g

parece ser apropiado en la localidad ?”).



1.3. Formulacion del problema

1.3.1. Problema general

¢ Cuales son los factores de riesgo de la retinopatia del prematuro en el
servicio de neonatologia del Hospital EsSalud del Cusco, 2019-20247

1.3.2. Problemas especificos

¢ Cuales son los factores neonatales de la retinopatia del prematuro en
el servicio de neonatologia del Hospital EsSalud del Cusco, 2019-20247
¢ Cuales son los factores patolégicos de la retinopatia del prematuro en
el servicio de neonatologia del Hospital EsSalud del Cusco, 2019-20247?
¢ Cuales son los factores terapéuticos de la retinopatia del prematuro en

el servicio de neonatologia del Hospital EsSalud del Cusco, 2019-20247?

1.4. Objetivos de la investigacion

1.4.1. Objetivo general

Descubrir los factores de riesgo de la retinopatia del prematuro en el
servicio de neonatologia del Hospital EsSalud del Cusco, 2019-2024.

1.4.2. Objetivos especificos

Descubrir si los factores neonatales (menor edad gestacional, sexo
masculino, menor peso al nacer, tipo de parto, tipo de alimentacion, apgar
bajo y aumento de peso postnatal deficiente) son factores cruciales de la
retinopatia del prematuro en el servicio de neonatologia del Hospital
EsSalud del Cusco, 2019-2024.

Descubrir si los factores patolégicos (anemia del prematuro, enfermedad
de membrana hialina, taquipnea transitoria del recién nacido, displasia
broncopulmonar, persistencia del conducto arterioso, hemorragia
intraventricular y sepsis neonatal) son factores potenciales de la
retinopatia del prematuro en el servicio de neonatologia del Hospital
EsSalud del Cusco, 2019-2024.

Descubrir si los factores terapéuticos (oxigenoterapia, administracion de
surfactante, uso de fototerapia, falta de exposicion prenatal a esteroides
y transfusion sanguinea) son factores importantes de la retinopatia del
prematuro en el servicio de neonatologia del Hospital EsSalud del Cusco,
2019-2024.



1.5. Justificacion de la investigacion
Este trabajo de investigacion se realiza porque se encuentra una necesidad
fundamental de conocer los factores de riesgo que presentan los recién nacidos
prematuros al desarrollo de retinopatia del prematuro en el Hospital EsSalud del
Cusco, teniendo en cuenta que la ROP en muchos paises es considerado un tema
prioritario de investigacién en salud publica y la idea es que aqui en nuestra
localidad sea también de esa forma, debido a que la salud perinatal y/o neonatal
incluye que los recién nacidos no presenten discapacidades a largo plazo. De este
modo se pretende contribuir con la maxima informacidén, mas que todo en nuestra
localidad al momento de instaurar politicas de salud como un protocolo o ficha de
evaluacion oftalmolégica detallada para un adecuado diagndstico y tratamiento

oportuno.

Si bien es cierto que los factores de riesgo para la ROP estan definidos, se
desconoce exactamente en qué medida estan asociados en el Hospital EsSalud
del Cusco, ademas de que no existe un protocolo o ficha de evaluacion
oftalmoldgica detallada para identificar ROP, lo que condiciona a desaciertos en la
salud neonatal. Por otra parte, se debe tener en cuenta la influencia por la situacion
geografica, ya que nos encontramos a una altitud de 3300 msnm, donde la presién
parcial de oxigeno es menor, y probablemente pueda modificar el nivel de

asociacioén de alguno de los factores de riesgo para la ROP.

Finalmente, como profesionales de la salud en el primer nivel de atencidén es
primordial conocer los principales factores de riesgo de la retinopatia del prematuro
para poder prevenir alteraciones visuales cada vez mayores, y de esta forma
valorar diagnodsticos y tratamientos oportunos en establecimientos de mayor
complejidad; asi como también, concientizar el control oftalmolégico segun la
norma técnica. A la fecha, en nuestra localidad se han realizado pocos trabajos de
investigacion sobre los factores de los recién nacidos prematuros asociados al
desarrollo de retinopatia del prematuro; por ello, con este estudio se pretende
establecer los principales factores de riesgo que se asocian con gran magnitud a

la presencia de ROP.

1.6. Limitaciones de la investigacion
La presente investigacion cuenta con una principal limitacién de un posible sesgo
de seleccidn, ya que dicho establecimiento no cuenta con una ficha de evaluacién
oftalmoldgica detallada como sugieren las guias internacionales, entonces los datos
recolectados en las historias clinicas electrénicas podrian no estar debidamente

realizados por diagnosticos no oportunos, debido a que dependeria mucho de la
10



1.7.

experiencia y/o conocimientos del especialista en realizar un fondo de ojo
apropiado, condicionando a una mala generacién de resultados. Para controlar este
sesgo solo se utilizaran historias clinicas electronicas completas que describan a
rasgos un fondo de ojo completo, se hara un control de forma minuciosa y cuidadosa

de la informacion recaudada por la ficha de recoleccion de datos.

Aspectos éticos

Este estudio se realizara respetando todos los aspectos éticos. Al ser un estudio
observacional, no se pondra en riesgo a los pacientes ni se vulnerara sus derechos
y toda la informacion obtenida de las historias clinicas sera usada estrictamente para
fines del estudio. Asi mismo, los resultados que se obtengan seran usados
exclusivamente con fines académicos y se solicitara el permiso respectivo a las

autoridades del Hospital EsSalud del Cusco para hacer la recoleccion de datos.

La investigacion tomara en cuenta los principios bioéticos aplicables en seres
humanos, en concordancia a lo establecido en la “Declaracién de Helsinki de la
Asociacion Médica Mundial” sobre “Principios éticos para las investigaciones
médicas en humanos”, protegiendo la dignidad e intimidad de participante,
respetando su integridad, confidencialidad y privacidad, poniendo como prioridad el

bienestar del participante (28

También se tendran en cuenta los “Principios éticos y guias para la investigacion en
sujetos humanos” denominado “Reporte Belmont”, que pone énfasis en el respeto
por el participante, el actuar con beneficencia y justicia, para de esta manera
maximizar los beneficios para la investigacion a la vez que se minimizan los riesgos

para los participantes (29,
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CAPITULO lI: MARCO TEORICO CONCEPTUAL
2.1. Marco teérico
2.1.1. Retinopatia del prematuro

2.1.1.1. Concepto

La retinopatia de la prematuridad es una enfermedad neovascular que afecta el
desarrollo de los vasos sanguineos a nivel de la retina inmadura del RNP, este
trastorno se presenta especialmente en RNP con un peso muy bajo al
nacimiento y una edad gestacional reducida. Su aparicion se da en los primeros
dias de vida, pudiendo evolucionar a formas mas graves y sin un diagnostico o
tratamiento oportuno provocan ceguera en cuestion de semanas G%3"), Pese a
que la ROP es una de las causas de ceguera infantil mas evitables en el mundo

afecta hasta el 84% de RNP con pesos inferiores a 1250 g al nacimiento 2.

La vascularizacion de la retina comienza alrededor de la semana 16 de
gestacién y culmina su formacion en la zona nasal de la retina hacia la semana
32 y en su zona temporal hacia la semana 40 o entre la semana 48-52 de
gestacion. La ROP esta influenciada por dos factores cruciales: la retina con
vascularizacién incompleta e incremento de la presion parcial de oxigeno
(Pa02), tras esa interrupcién, los vasos sanguineos de la retina retoman su
formacion habitual o bien existe la formacion de nuevos vasos anémalos hacia
el vitreo, lo que provoca efectos graves como la distorsion o el desprendimiento
de la retina; pero en la mayoria de los casos, el tejido vascular defectuoso
revierte con leve efecto residual lo que afecta el desarrollo de los

fotorreceptores ©3).
2.1.1.2. Epidemiologia

Actualmente a nivel global, se reporta que existen aproximadamente 1.4
millones de nifios ciegos, y de estos, cerca de 400 nuevos casos cada ano se
deben a la ROP. Los avances en neonatologia han permitido incrementar la
supervivencia de hasta el 50% de RNP <25 semanas de gestacion y con peso

al nacer <700 g, siendo este grupo vulnerable a padecer de ROP 34,

Se calcula en el ambito global que alrededor de 60 000 nifios sufren pérdida de
vision debido a la ROP, de los cuales el 42% (25 000) se encuentran en
Latinoamérica. Con los avances en atencidn neonatal se ha permitido la
sobrevivencia de RNP cada vez mas pequenos y se prevé que la incidencia de

ROP aumentara (35:36),

La incidencia de la ROP varia considerablemente segun el nivel
socioeconomico de cada pais. Estudios internacionales demuestran que mas
12



del 50% de lactantes ciegos por ROP residen en América Latina. De estos un
25% RNP <32 semanas o <1500 g se detallan en Chile, Argentina y Brasil. Por
otro lado, otro estudio en la regidon documenté que la incidencia en Nicaragua
fue del 82%, 71% en Chile, 62% en Brasil y Colombia, 49% en Guatemala, 28%
en México, 26% en Argentina y Cuba, 14% en Bolivia y finalmente en nuestra
localidad con un 70%, una incidencia alta en comparacion a paises vecinos. Sin
embargo, es importante resaltar que entre el 80-90% RNP con ROP evoluciona

de forma espontanea (36,

En Peru, entre el periodo de 2018 y 2019, el Instituto Nacional de Salud del Nifio
de San Borja reportdé 83 casos nuevos de ROP y 57 casos nuevos de retina
inmadura, de estos casos 42 RNP fueron tratados con fotocoagulacion laser y/o

inyeccion intravitrea de agentes antiangiogénicos ©).

2.1.1.3. Fisiopatologia

La ROP es una patologia de causa multifactorial y fisiopatologia dificultosa,
donde la gravedad de la prematuridad juega un papel determinante. Posterior
al nacimiento, la retina inmadura de un RNP tiene la posibilidad de formarse en
rangos de normalidad, logrando la madurez retinal sin ninguna complicacion.
No obstante, existen casos en el que la poca madurez pulmonary consecuente
falta de oxigeno interfieren en el adecuado desarrollo de los vasos retinales, lo
gue genera un desequilibrio en la vascularizacién, produciendo una zona sin
irrigacion (isquémica o avascular) y otra zona completamente irrigada. Todo
esto provoca que se libere sustancias vasoproliferativas (IGF-1, VEGF, EPO)
que originan mayor sintesis de proteinas favoreciendo el crecimiento
fibrovascular y la formacién de nuevos vasos retinales (neovasos). Estos
neovasos crecen de manera desorganizada dirigiéndose en sentido vertical
hacia el vitreo, en lugar de ir de forma horizontal hacia la superficie de la retina.

Este trastorno es conocido como microangiopatia vasoproliferativa 37:38),

Hellstrom A, Smith LE, Dammann O. Retinopatia del prematuro. Lancet. 2014 38),
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(A) En la vida intrauterina la presion de oxigeno es baja con un crecimiento
vascular normal. (B) Corresponde a la fase 1, después del nacimiento, se
inhibe la vascularizacion de la retina a causa de la hiperoxia, pérdida de
nutrientes y factores de crecimiento de la conexion materno fetal. Al detenerse
la angiogénesis y no proporcionar adecuadamente el desarrollo metabolico de
la retina, se produce la hipoxia. (C) Fase 2, la hipoxia en la retina estimula la
expresion de eritropoyetina (EPO) y el factor de crecimiento endotetial epitelial
vascular (VEGF), los cuales estimulan la neovascularizacion en la retina. (C)
Fase 2: la retina hipoxica estimula la expresién de la EPO y el VEGF, que
inducen la formacién de neovasos a nivel de la retina. Las concentraciones del
factor de crecimiento 1 similar a la insulina (IGF-1) se elevan lentamente desde
concentraciones bajas posterior al parto prematuro hasta concentraciones
sumamente altas que permite la activacion de las vias del VEGF. (D) El
tratamiento para la resolucion de la retinopatia se puede dar en la fase 1,

aumentando el IGF-1 y limitando el oxigeno para evitar la supresién de VEGF.

Ademas, eEGF se puede suprimir en la fase con EPO, ©-3 PUFA = ©-3 acidos

grasos poliinsaturados @37,

2.1.1.4. Clasificacion

La Academia Americana de Pediatria (AAP) con el propésito de estandarizar y
detallar de forma mas precisa los aciertos de las patologias retinianas, sugirié
el uso de la clasificacion internacional CIROP que se basa en cuatro elementos

esenciales:
2.1.1.41. Zona de retina comprometida:

Detalla la ubicacién de los vasos anormales. 3 zonas concéntricas

en la superficie de la retina en relacion con la papila o disco éptico.
2.1.1.4.2. Estadio clinico de la enfermedad:

Define la gravedad de la enfermedad. De la mas leve a la mas

grave.
2.1.1.4.3. Extension de la enfermedad:

Explica distribuyendo la superficie retinal en 12 sectores, parecido

a las agujas de un relo;j.
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2.1.1.4.4. Presencia de enfermedad plus:

La gravedad de Ila enfermedad activa se plasma
considerablemente en este indicador, pues refleja la dilatacion de
venas y la tortuosidad de las arteriolas en los vasos retinales

posteriores ®).

Chiang et al ICROP, 3° edicion @9

2.1.1.41. Zona de retina comprometida

21.1.41.1. Zona I: zona central circular, que integra al disco Optico y a la
macula, la distancia maculopapilar es la mitad de su radio, ademas que es

la zona en madurar primero y se encuentra mas posterior.

21.1.41.2. Zona llI: es un cinturén de retina desde el limite de la zona |
hasta la ora serrata nasal en el meridiano horizontal. Se divide en Zona |l
anterior que tendra los mismos criterios de la Zona Il y Zona |l posterior que
tendra los mismos criterios clinicos y quirdrgicos que la Zona |, por lo tanto,

es de alto riesgo.

2.1.1.41.3. Zona lll: Retina externa periférica o media luna exterior, entre
el circulo anterior de la zona Il y la ora serrata del lado temporal, se
vasculariza tardiamente (entre la 36 y 40 semanas de gestacion) es la zona

que mas frecuentemente presenta lesiones de retinopatia del prematuro ©).
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Hellstrom A, Smith LE, Dammann O. Retinopatia del prematuro. Lancet, 2014 ©8),

2.1.1.4.2. Etapa o estadio

2.1.1.4.21. Etapa 1: la linea blanca plana limita una zona de irrigacién de
otra zona de no irrigacion vascular a nivel de la retina, sin embargo, estas

variaciones no son suficientes para el diagnoéstico de ROP.

The International Classification of Retinopathy of Prematurity, Third Edition.
Ophthalmology, 2021 39,
2.1.1.4.2.2. Etapa 2: la linea gruesa o cumbre, donde los vasos sanguineos
se introducen hacia la linea plana y forman ovillos, se prolonga por arriba
del plano de la retina, ademas presenta altura y ancho que se puede
modificar de color desde un blanco a un rosa con vasos sanguineos que
abandona el plano de la retina. También puede existir mechones aislados

de tejido neovascular como “palomitas de maiz (pop corn)”.
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The International Classification of Retinopathy of Prematurity, Third Edition.
Ophthalmology, 2021 39,

2.1.1.4.2.3. Etapa 3: Se observa una linea con multiplicacion fibrovascular
fuera de la retina, también conocida como “bandas” o presencia de
neovasos que se extienden desde la cumbre hasta el vitreo. La extension

de tejido fibrovascular que infiltra el vitreo define la gravedad.

The International Classification of Retinopathy of Prematurity, Third Edition.
Ophthalmology, 2021 9),

2.1.1.4.2.4. Etapa 4: Se aprecia el desprendimiento parcial de la retina (las
bandas ayudan a que la retina se desprenda). Los desprendimientos
habitualmente son céncavos y se orientan circunferencialmente. La marca
de union fibrovascular es el punto de inicio de los desprendimientos

retinales que se dirigen hacia la retina vascularizada.
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e 4A: no afecta
a la macula o
extrafoveales.

e 4B: si afecta a
la macula o

foveales.

The International Classification of Retinopathy of Prematurity, Third Edition.
Ophthalmology, 2021 ©9),

21.1.4.25. Etapa 5: Se aprecia el desprendimiento total de la retina.
Generalmente traccionales en forma de embudo. La clasificacion establece
que la Etapa 5 se divide en 3 Sub Etapas.
e 5A: disco optico visible
o 5B: tejido retrolental (placas fibrosas detras del cristalino)
e 5C: el desprendimiento de retina llego al segmento anterior (pupila
blanca) ®@.

The International Classification of Retinopathy of Prematurity, Third Edition.
Ophthalmology, 2021 ©9),

2.1.1.4.3. Extension

Dentro de este criterio se podra observar la: linea blanca plana, linea
engrosada y la cresta o proliferacion fibrovascular en alguno de estos

sectores.
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La clasificacion establece que cuando existe una muesca o NOTCH vy la
linea de demarcacion esta en la zona 2, pero el NOTCH llega hasta la zona
1, la retinopatia se considerara que esta en la zona 1, y esto es un criterio

muy importante para la cirugia 9.

The International Classification of Retinopathy of Prematurity, Third Edition.
Ophthalmology. 2021 9,

2.1.1.4.4. Enfermedad plus

Este signo es el mas valioso porque determina la gravedad de la
enfermedad activa, lo que me indica presencia de dilatacién de venas y
arteriolas sinuosas a nivel de los vasos retinales posteriores que pueden
empeorar originando deficiente dilatacion pupilar, congestién vascular del
iris y opacidad vitrea. Este indicador sera solo si esta al menos en 2

cuadrantes del ojo.

La clasificacion indica que si esta presente la enfermedad plus el unico
tratamiento sera el quirdrgico. Algunas veces se vera enfermedad plus solo

enlazona 1®,

The International Classification of Retinopathy of Prematurity, Third Edition.

Ophthalmology. 2021 9,
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2.1.1.5. Factores de riesgo
La bibliografia actual precisa los siguientes factores independientes de riesgo.
2.1.1.5.1. Factores neonatales
2.1.1.5.1.1. Menor edad gestacional y menor peso al nacer

La ROP se asocia potencialmente con un bajo peso al nacer y una edad
gestacional reducida, estos factores mencionados se han relacionado con una
mayor incidencia de ROP, ya que afectan la maduracion vascular y la
capacidad de resistencia de la retina a eventos dafiinos 9. En este sentido, la
ROP es mas comun en los RNP <1500 g [OR =0.59; IC95%, (0.57-0.61)] (1841,
Ademas, en aquellos RNP con edad gestacional media de 26.4 semanas [OR
=0.51; 1C95%, (0.44-0.58)] (18,

2.1.2.5.1.2. Sexo masculino

Se ha demostrado que el sexo fetal masculino se asocia con mayores niveles
maternos de citocinas proinflamatorias y factores angiogénicos, incluido el
VEGF, durante el embarazo, lo que podria influir negativamente en el
desarrollo de la ROP en recién nacidos varones. Sin embargo, la evidencia
sobre la asociacion entre sexo y riesgo de ROP es contradictoria: mientras que
los estudios CRYO-ROP y la cohorte de Nueva York no encontraron
diferencias segun el sexo, otros estudios identifican al sexo masculino como

un factor de riesgo significativo (.

2.1.1.5.1.3. Tipo de alimentacién

El uso de alimentacion con leche materna y calostro se sugiere en los RNP por
su efecto protector frente la ROP. Un metanalisis ha comparado la incidencia
de ROP en lactantes que se alimentan con leche materna y formula, donde se
demostré que la lactancia materna exclusiva protegia de cualquier ROP grave.
Asi mismo, se demostrd una relacion inversa entre la duracion de la lactancia
materna y el desarrollo de ROP [OR = 0.74; IC 95%, (0.62-0.89; p<0.001)]

(1,42,43)

2.1.1.5.1.4. Tipo de parto

Diversos estudios han analizado la asociacion entre el tipo de parto y la
generacion de ROP, encontrando hallazgos paraddjicos. Algunas
investigaciones indican mayor riesgo de ROP en partos vaginales, otros

apuntan a mayor riesgo con las cesareas y por otra parte que no existe una
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relacion significativa ().

2.1.1.5.1.5. Puntuacion Apgar bajo

Se ha propuesto que puntuaciones de Apgar mas bajas, como indicador
inespecifico de compromiso neonatal, se asocian con mayor riesgo de ROP.
Diversos estudios internacionales han observado puntuaciones de Apgar
inferiores en recién nacidos con ROP; sin embargo, en la mayoria de los
analisis multivariantes esta asociacion no resulté significativa. Ademas, la
puntuacién de Apgar presenta limitaciones reconocidas, ya que no predice el
prondéstico neuroldgico individual ni es adecuada como unico criterio para

diagnosticar asfixia neonatal (-2,

2.1.1.5.1.6. Aumento de peso postnatal deficiente

El escaso aumento de peso posnatal, como marcador de compromiso
sistémico neonatal, se ha asociado de forma consistente con el desarrollo de
retinopatia del prematuro (ROP). Un crecimiento posnatal lento y una baja
ganancia ponderal incrementan el riesgo de ROP y de ROP tipo 1,
particularmente en neonatos con edad gestacional extremadamente baja. Se
ha observado que, por cada 60 g por debajo del peso esperado a las 6
semanas, el riesgo de ROP aumenta aproximadamente un 20%. Asimismo, el
crecimiento posnatal deficiente se asocia con menores concentraciones
séricas posnatales de factor de crecimiento similar a la insulina tipo 1 (IGF-1),
hormona anabdlica clave para la angiogénesis retiniana, cuya deficiencia

temprana se relaciona con el desarrollo de ROP 23),

2.1.1.5.2. Factores patolégicos
2.1.1.5.2.1. Anemia del prematuro

En los RNP la concentracion de hemoglobina desciende de manera
significativa, esto se debe a la modificacion en la eritropoyesis lo que provoca
deficiente sintesis de EPO, trastorno conocido como anemia del prematuro.
Tanto las transfusiones sanguineas, la EPO y la anemia son consideradas
como factores importantes de ROP. Esto se explicaria por la EPO, por ser un
factor proangiogénico relevante en la estabilidad de los vasos sanguineos
retinianos que se regula su sintesis gracias al oxigeno a nivel del rifidn y la
retina. En modelo de ratones, los niveles de EPO y anemia debido a un
descenso de EPO podrian ser considerados como factores significativos de

ROP. Por otra parte, en las trasfusiones sanguineas, la capacidad de hierro
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puede provocar la creacion de especies reactivas de oxigeno y aumentar el
dafio oxidativo, lo que favorece a la ROP; sin embargo, resultados de otros
estudios que evaluaron la presencia y/o el tratamiento de anemia como
factores de ROP han sido inconsistentes [OR = 0.99; IC95%, (0.84-1.16)] (27,

2.1.1.5.2.2. Enfermedad de membrana hialina (EMH)

La insuficiente produccién de surfactante a nivel de los pulmones en los RNP
provoca la EMH. Los bebés que lo padecen pueden ser hipdxicos y requerir
oxigeno suplementario inclusive ventilacion mecanica, estos tratamientos
estan relacionados con una mayor incidencia de ROP. Por ello, se espera que
los RNP con sindrome de distrés respiratorio presenten una mayor asociacion
de riesgo de producir ROP. Muchos de los RNP con esta condicién requieren
de surfactante, lo que ha llevado a diversos estudios analizar la relacién entre
la administracién de surfactante y ROP, encontrando como resultados que el
tratamiento con surfactante es un factor independiente de ROP, que implica
que aquellos RNP que padezcan de EMH y requieran de terapia con
surfactante tienen mayor riesgo de desarrollar ROP [OR = 1.65; IC95%, (1.04-
2.63)] (1:23),

2.1.1.5.2.3. Taquipnea transitoria del recién nacido

Los recién nacidos que padecen de apnea del prematuro son mas propensos
a necesitar de ventilacibn mecanica y oxigeno suplementario, lo que
incrementa las posibilidades de desarrollar ROP. Un estudio de gran medida
realizado en Turquia reveld que la apnea del prematuro esta asociada de forma
independiente con la formacién de ROP [OR = 1.52; 1C95%, (1.01-2.28)] (144,

2.1.1.5.2.4. Displasia broncopulmonar (DBP)

Se caracteriza por la necesidad de oxigeno suplementario por mas de 28 dias
posterior al nacimiento, un diagnostico a menudo impreciso que se asocia a la
suministracion duradera de oxigeno, por lo expuesto es también denominado
como enfermedad pulmonar crénica y se ha asociado independientemente a la
ROP. Desde otro angulo, el uso de corticoides para evitar o tratar la DBP sigue
siendo una practica frecuente en RNP, pero su uso es polémico debido a sus
posibles efectos colaterales. Los estudios que analizaron la relacién entre el
uso de corticoides en RNP con DBP y ROP demuestran resultados

discordantes como factor independiente [OR = 1.206; 1C95%, (1.041-1.398)]
(1.45)
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2.1.1.5.2.5. Persistencia del conducto arterioso (PCA)

Aquellos recién nacidos afectados por la PCA presentan disminucion en la
perfusion tisular debido al cambio en la circulacion sistémica normal, lo que
puede provocar una falta de oxigeno en la retina y asi favorecer el desarrollo
de ROP. Ademas, algunos estudios demostraron que existe asociacion entre
PCA y comorbilidades neonatales como HIV y DBP. En otro contexto, varios
estudios han informado que la presencia y/o tratamientos para PCA son
factores de riesgo para ROP [RR = 2.86; IC95%, (1.8-4.9)] “¥6). Un estudio de
487 bebés en Turquia encontr6 que el PCA era un factor de riesgo
independiente para ROP grave [RP = 5.07; IC95%, (1.593-16.164)] 7).

2.1.1.5.2.6. Hemorragia intraventricular (HIV)

Si hablamos de complicaciones importantes en la prematuridad, nos
encontraremos con la HIV, patologia que puede provocar dano en el desarrollo
neurologico de los RNP. La HIV se presenta en el 25-30% de todos los
RNP<1500 g. Aunque no esta claro su asociacién con la ROP, en muchos
estudios se evidencia una relacion significativa [OR = 3.035; IC95%, (1.788-
5.149)] (1:20),

2.1.1.5.2.7. Sepsis neonatal

La sepsis del neonato forma parte de los factores independientes de riesgo que
provoca ROP en cualquier estadio [OR = 1.34; 1C95%, (1.18-1.51)] .17, Otros
estudios evidenciaron que la bacteriemia neonatal tardia se vincula con la ROP
en aquellos RNP con edad gestacional extremadamente reducida, esa
asociacion podria estar atribuido a la inflamacion sistémica que en conjunto

con la hiperoxia exacerban y favorecen la ROP “8),

2.1.1.5.3. Factores terapéuticos

2.1.1.5.3.1. Oxigenoterapia

El uso de oxigeno suplementario en los RNP es un tema de debate durante
estos ultimos afios debido a su asociacion con la ROP. Se debe entender que
la administracion de oxigeno posterior al nacimiento en RNP evita
complicaciones graves como la muerte; no obstante, el tiempo de exposicion
al oxigeno deben ser el adecuado, pues estudios recientes han demostrado
que la administracion continua de oxigeno puede generar pérdida de vasos
sanguineos retinianos en la ROP. Ademas, las oscilaciones entre periodos de
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hipoxia e hiperoxia son factores de riesgo de ROP que se han identificado en
varios estudios [OR = 3.320; IC95%, (2.347-4.697)] (20:49),

2.1.1.5.3.2. Administracion de surfactante

El uso de sustancia surfactante es una terapia clave en aquellos RNP con SDR,
ya que se ha demostrado mayor supervivencia. Sin embargo, su relacion con la
ROP sigue siendo controversial, pues algunas investigaciones no encuentran
asociacioén relevante, mientras que otros estudios apuntan que lactantes con
SDR que reciben surfactante, especialmente en RNP con peso y edad
gestacional muy bajo, tienen mayor riesgo de ROP [OR = 1.65; IC95%, (1.04-
2.63)] @3:50),

2.1.1.5.3.3. Uso de fototerapia

Algunas investigaciones demuestran que el recibir fototerapia constante
durante los primeros dias de vida, originara en el recién nacido probabilidad de
presentar ROP; y de recibir minimas cantidades este riesgo de presentar ROP
tendria a disminuir [OR = 0.558; IC95%, (0.348-0.895)] “4).

2.1.1.5.3.4. Falta de exposicion prenatal a esteroides

Los corticoides prenatales tiene un posible efecto protector debido a que
provocan disminucién en la sintesis del factor de necrosis tumoral, asi
favoreciendo el proceso de angiogénesis normal y disminuyendo la inflamacién
en la patogenia de la ROP. Ademas, los RNP al carecer de suficientes
sustancias antioxidantes en su organismo se aumenta la posibilidad de originar
especies reactivas de oxigeno, siendo este ultimo un factor predisponente al
desarrollo de ROP [OR = 0.77; 1C95%, (0.68-0.86)] (1851

2.1.1.5.3.5. Transfusion sanguinea

Algunos estudios refieren que los RNP que reciben transfusion sanguinea en
las primeras cuatro semanas posteriores al nacimiento, tienen 30% de
posibilidad de desarrollar ROP [OR = 2.57; 1C95%, (1.46-4.53)]. En otro ambito,
la administracion de EPO ha generado discusién, pues gracias a sus
propiedades angiogénicas se cree que estimula el desarrollo de los vasos

sanguineos retinianos. Estudios proponen explorar mas a fondo la correlaciéon
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entre administracién de hierro y desarrollo de ROP (23.52),

2.1.1.6. Curso Clinico
2.1.1.6.1. Signos y Sintomas

La ROP en sus etapas iniciales no muestra sintomas y signos evidentes, no
obstante, en sus estadios avanzados pueden aparecer manifestaciones como
la leucocoria, nistagmos y deficiente fijacion ocular.

Los pacientes que padecieron de ROP, podrian experimentar en un futuro

afecciones oculares como el estrabismo y la miopia ®.

2.1.1.7. Diagnéstico
2.1.1.7.1. Criterios de Diagnéstico

Para llevar a cabo el cribaje oftalmolégico, la dilatacién de la pupila del RNP
es un paso imprescindible, para ello se recomienda aplicar una gota de
solucion de fenilefrina 2.5% mas tropicamida 0.5% en cada ojo, con 2 a 3
aplicaciones separadas por un intervalo de 5 min entre cada dosis. Para
garantizar el bienestar del RNP es aconsejable utilizar 1 a 2 gotas anestésicas

de proparacaina 0.5%, 30 a 60 segundos previo al procedimiento ©).

Durante la exploracién ocular se emplea oftalmoscopia binocular indirecta con
un lente de 30, 20 o 28 dioptrias, segun preferencia del oftalmologo. En ciertos
casos se pueden recurrir al uso de blefaréstato, torundas de algodén o

indentador escleral para facilitar el examen @),

2.1.1.7.2. ;Cuando debe llevarse a cabo el primer examen oftalmolégico
en prematuros?

De acuerdo a la Guia de Practica Clinica de Retinopatia del Prematuro en el
Reino Unido, que analizé las recomendaciones de CYOROP y ETROP, el 1er
examen oftalmolégico debe realizarse segun la siguiente pauta: RNP <27
semanas deben ser evaluados a las 31 semanas; RNP entre 27-32 semanas y
RNP con 32 semanas, pero con peso <1500 g deben someterse al examen
entre 4 y 5 semanas posteriores al nacimiento. Ademas, como sugerencia
complementaria recomienda que los RNP <32 semanas y con peso <1500 g

reciban tamizaje antes del alta hospitalaria ®.

Segun las pautas establecidas por la Academia Americana de Pediatria, los
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RNP entre las 22-27 semanas de gestacion deben empezar su primer tamizaje
oftalmoldgico a la semana 31 posmenstrual, para aquellos RNP de 28, 29 y 30
semanas de gestacién su primer examen debe iniciar en la semana 32, 33 y 34
posmenstrual respectivamente. Finalmente, todos los RNP >30 semanas de

gestacion deben recibir cribaje cuatro semanas mas tarde @),

Guia Clinica de Retinopatia del Prematuro OPS/OMS, 2017 “2),
2.1.1.8. Tratamiento

2.1.1.8.1. Terapia de primera linea

Incluye a la fotocoagulacion con laser y la inyeccion de agentes anti VEGF a
nivel del vitreo como ranibizumab, bevacizumab y aflibercept; tratamientos que

se emplean de manera amplia en el mundo.

La decision entre una de las dos opciones terapéuticas se basa en gran medida
de la experiencia y la preferencia del oftalmélogo tratante. Aunque se sabe que
en la terapia con laser existe mayor experiencia de uso y es predecible sus
efectos, el uso de agentes anti VEGF esta en crecimiento constante en la

practica clinica 3,

2.1.1.8.2. Consideraciones importantes
2.1.1.8.2.1. Facilidad de administracion: la inyeccion intravitrea de agentes
anti VEGF puede realizarse con anestesia tépica y en la misma cama del
paciente, por lo que esta opcidn terapéutica seria mas adecuada para
lactantes inestables, ya que la fotocoagulaciéon con laser requiere mas

tiempo, resulta ser estresante y se procede bajo anestesia general.
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2.1.1.8.2.2. Tiempo de respuesta: la regresion mas corta es con la terapia
anti VEGF.

2.1.1.8.2.3. Severidad de la enfermedad:

La terapia con laser es una terapia establecida para la ROP tipo I.
2.1.1.8.2.4. Las indicaciones estrictas: para la terapia anti VEGF estan

menos establecidas, aunque anti VEGF es efectiva para la ROP posterior 33,

2.1.1.8.3. Terapia del factor de crecimiento endotelial Anti-vascular

En estos ultimos afos se ha consolidado los anticuerpos monoclonales anti
VEGF como una alternativa de tratamiento efectivo para la ROP, ademas es
utilizado como terapia de primera linea por diversos oftalmélogos. Entre las
ventajas mas caracteristicas se encuentra la versatilidad, debido a que se
pueden emplear como monoterapia o en combinacién con terapia laser,
también son faciles de aplicar y brindan una respuesta mas rapida en RNP
donde la fotocoagulacion laser no es viable por condiciones como la opacidad
en la cérnea o el cristalino, turbidez vitrea y una pobre dilatacion pupilar. No
obstante, es importante tener en cuenta efectos sistémicos a largo plazo, asi
como una aplicacion precoz que puede provocar alteracién en el desarrollo
vascular normal de la retina, una aplicacién tardia aceleraria el desprendimiento

de retina 3.

2.1.1.8.4. Fotocoagulacion con laser

La fotocoagulacion con laser y la inyeccion intravitrea de anti VEGF han
demostrado la regresion de la ROP en |la mayoria de los casos, con una tasa
de éxito que oscila entre el 85-90% segun varios informes. Sin embargo, estas
terapias se asocian a mayor riesgo de afecciones oculares estructurales
perjudiciales y aparicion de alta miopia. En cuanto eficacia y tolerabilidad, se

ha demostrado que son mejores que la crioterapia 3.

2.1.1.8.5. Crioterapia

Se limita a entornos donde la fotocoagulacion con laser y la terapia anti VEGF

no estan disponibles 3,
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2.2. Definicion de términos basicos

2.21.

2.2.2,

2.23.

224,

2.2.5.

2.2.6.

2.27.

Retina. - Capa mas profunda del globo ocular que forma parte del sistema
nervioso central a través del nervio optico. Capa compuesta por tejido
neuroepitelial (fotorreceptores) 43,

Enfermedad de membrana hialina. — Determinada por la falta de sustancia
surfactante en los pulmones que provoca dificultad respiratoria en las primeras
horas de nacimiento 4.

Persistencia del conducto arterioso. — Se caracteriza por la permanencia
del conducto arterioso fetal que mantiene una conexion entre la arteria
pulmonar y la aorta descendente, produciendo aumento de la presién en la
arteria pulmonar 9,

Hemorragia intraventricular. - Sangrado que se presenta en el interior o
alrededor de los ventriculos laterales y es mas frecuente en RNP (56),

Sepsis neonatal. — Se define por la presencia de signos y sintomas de
inflamacion generalizada en recién nacidos que suele manifestarse durante los
primeros 28 dias de nacimiento ¢7).

Surfactante. — Agente que reduce la tension superficial alveolar, se administra

profilacticamente en los primeros 20 minutos de nacido y por fines terapéuticos
durante las primeras 6 horas 9.

Fototerapia. — Tratamiento empleado en la ictericia neonatal, donde se utiliza
luz infrarroja y ultravioleta con la finalidad de disminuir niveles altos de

bilirrubina ©9),
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2.3. Hipoétesis

2.3.1. Hipétesis general

Los factores de riesgo de la retinopatia del prematuro en el servicio de
neonatologia del Hospital EsSalud del Cusco, 2019-2024 son menor edad
gestacional, menor peso al nacer, apgar bajo al 1’y 5’, aumento de peso
postnatal deficiente, anemia del prematuro, enfermedad de membrana
hialina, displasia broncopulmonar, sepsis neonatal, oxigenoterapia, falta

de exposicion prenatal a esteroides y transfusion sanguinea.

2.3.2. Hipotesis especificas

2.4. Variables

Los factores neonatales de la retinopatia del prematuro en el servicio de
neonatologia del Hospital EsSalud del Cusco son menor edad gestacional,
menor peso al nacer, sexo masculino, apgar bajo al 1’y 5’, peso postnatal
deficiente.

Los factores patoldgicos de la retinopatia del prematuro en el servicio de
neonatologia del Hospital EsSalud del Cusco; son anemia del prematuro,
enfermedad de membrana hialina, displasia broncopulmonar, persistencia

del conducto arterioso y sepsis neonatal.

Los factores terapéuticos de la retinopatia del prematuro en el servicio de
neonatologia del Hospital EsSalud del Cusco; son la oxigenoterapia, falta

de exposicion prenatal a esteroides y transfusién sanguinea.

2.4.1. Variables implicadas

Variable dependiente

¢ Retinopatia del prematuro

Variables independientes

.  Factores Neonatales:

e Menor edad gestacional

e Sexo masculino

e Menor peso al nacer

e Tipo de parto

e Tipo de alimentacion

e Apgarbajoal1’'y5

¢ Aumento de peso postnatal deficiente
Il. Factores patolégicos

¢ Anemia del prematuro
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Enfermedad de membrana hialina
Taquipnea transitoria del recién nacido
Displasia broncopulmonar
Persistencia del conducto arterioso
Hemorragia intraventricular

Sepsis neonatal

Factores Terapéuticos

Oxigenoterapia

Administracion de surfactante

Uso de fototerapia

Falta de exposicién prenatal a esteroides

Transfusion sanguinea

2.4.2. Variables no implicadas

Edad de la madre

Lugar de procedencia de la madre

Nivel socioeconédmico de la madre

Grado de instruccion de la madre

Estado civil de la madre
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2.5. Definiciones operacionales

Definicién . . Instrumento y .
. . Dimensiones . . Escalade - Expresién final : s .
Variable operacional Dominios Indicadores Tipo medicion procedimiento de la variable Ite Definiciéon operacional
(RAE/DECS) de medicién m
Variable dependiente
Ficha de Distancia Esta variable sera recopilada
Zona de retina Cua_\li’tat_iva ) recoleccic')r] q? maculopapilar (mm) de Ia} h!storia clinica elect.rér.'nica,
Politbmica Nominal datos / Revisionde - 20 segun informe de procedimiento
historias clinicas oftalmolégico, y se registrara las
electronicas Cinturon de retina__(mm) anomalias que se presenten en el
fondo de ojo del prematuro
Retinopatia bilateral que se Presencia de media luna
produce de forma tipica en ) .
lactantes prematuros exteriorenretina ()
tratados con altas
concentraciones de| Oftalmoldgicos Ficha de Linea blanca de
oxigeno, caracterizada poi Cualitativa recoleccion de demarcacion () Esta variable sera recopilada
Retinopatia la dilatacion, proliferacion, yf Etapa o Estadio Politémica Nominal datos / Revisionde 21 de la historia clinica electronica,
del prematuro  |tortuosidad vascular, historias clinicas Linea engrosada o segun informe de procedimiento
edema y desprendimientg electrénicas gruesa () oftalmolégico, y se
retiniano, con la conversion registrara las anomalias que se
definitiva de la retina en ung Bandas extrarretinales o presenten en el fondo de ojo del
masa fibrosa que puede neovascularizacién () prematuro
verse como una densd
membrana retrolental; Desprendimiento parcial
habitualmente, el de retina
crecimiento del ojo s€ ()
detine y puede traer comd
consecuencia microfitalmig Desprendimiento total de
ézi))uede sobrevenir ceguera retina ()
' Ficha de
Cualitativa recoleccion de Presencia de muesca o Esta variable sera recopilada
Extension Nominal datos / Revisionde NOTCH en la superficie | 22 de la historia clinica electronica,
historias clinicas de la retina () segun informe de procedimiento
electronicas oftalmolégico, y se
registrara las anomalias que se
presenten en el fondo de ojo del
prematuro
Ficha de
Cualitativa recoleccion de Dilataciéon venosa () Esta variable sera recopilada
Enfermedad plus Politémica Nominal datos / Revisiénde 23 de la historia clinica electronica,

historias clinicas
electrénicas

Tortuosidad arteriolar de
vasos retinianos
posteriores ()

Afectacion de 1 solo
cuadrante ()

Afectacion de 2

segun informe de procedimiento
oftalmolégico, y se
registrara las anomalias que se
presenten en el fondo de ojo del
prematuro
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cuadrantes

Afectacion de 3
cuadrantes

Afectacion de 4
cuadrantes

(

)

()

()

Enfermedad pre-
plus

Cualitativa
Politémica

Nominal

Ficha de
recoleccion de
datos / Revisionde
historias clinicas
electronicas

Dilatacion venosa

(

Tortuosidad arteriolar de

vasos retinianos
posteriores

()

)

24

Esta variable sera recopilada
de la historia clinica electronica,
segun informe de procedimiento

oftalmolégico, y se
registrara las anomalias que se
presenten en el fondo de ojo del
prematuro
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VARIABLES INDEPENDIENTES

Factores neonatales

La duracion de la

Ficha de

gestacion se mide a partir Perinatal Edad Conti g reco/';CCié" ded Edad gestacional ___| La variable edad
. . - a - ontinua atos / Revisién de [en semanas. : s
Menor edad del primer dia del Gltimo gestacional en Cuantitativo historias clinicas gestacional del recién
gestacional periodo menstrual normal. semanas electronicas nacido prejmatu'ro Ise
La edad gestacional se expresara segun la
expresa en dias o en clasificacion mencionada,
tomando la edad
semanas completas. . ]
Cuando no se dispone de gestacional registrada en
la fecha de la dltima la historia clinica electrénica.
ulti
menstruaciéon normal, la
edad gestacional debe
basarse en la mejor
estimacion clinica. Para
evitar confusiones, las
tabulaciones deben indicar
tanto las semanas como
los dias @¥.
Sexo masculino La totalidad de las o ] Ficha de La variable sexo del recién
caracteristicas de las Perinatal Sexo del prematuro guallgatl.vo Nominal recoleccién de  |Sexo del prematuro: nacido prematuro se
. icotomica datos / Revisién de | Masculino () 5 ¢
. . - expresara segun la
eStFUCtur.aS g historias clinicas clasifigacic’)n mer?cionada
sus funciones, FENOTIPO electronicas Femenino () ,
y GENOTIPO, que tomando el sexo
diferencian al organismo ] r.egls'tr.ado en .
MASCULINO del la historia clinica electrénica.
FEMENINO @,
Masa o cantidad de peso ] Ficha de
de un individuo en el Perinatal b recoleccion de Peso al nacer_ La variable peso del recién
Menor peso al NACIMIENTO. Se esoen . Continua | datos/Revisidnde | en gramos. nacido prematuro se
nacer expresa en unidades de gramos del Cuantitativo historias clinicas expresara seqdn la
libras o kilogramos. Es la recién electronicas XPp St gu
primera medida del peso nacido clasificacion mencionada,
del feto o recién nacido prematuro tomando el primer peso en gramos

hecha después del
nacimiento. Para los
nacidos vivos, el peso al
nacer debe ser medido
preferiblemente dentro
de la primera hora de
vida antes de que ocurra
cualquier pérdida
significativa de peso

medido y registrado en la historia

clinica electrénica.
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Ficha de

Tipo de alimentacion

La variable tipo de alimentacion se

posnatal
deficiente

CORPORAL por encima
del peso que se tiene ©.

del prematuro en
28 dias

de datos / Revision
de historias clinicas
electrénicas

prematuro a los 28
dias en gramos.

) Nutricién de un lactante Perinatal recoleccion de
Tipode al mamar ) Recibid Cualitativa ) datos / Revision de | -Lactancia propia de expresara segun la
alimentacion amamantamiento dicotémica Nominal historias clinicas | 1@ madre () clasificacién mencionada,

exclusivo y/o electronicas -Lactancia propia de tomando en cuenta la nutricion de
mezclado la madre con cada prematuro durante su estancia
féormula coadyuvante hospitalaria
() registrado en la historia
clinica electronica.
) Ficha de
Proceso de ﬁ.".‘r a luz uno Perinatal ) recoleccion de | Tipo de parto: La variable tipo de parto, indicada si
0 mas hijos =% naci\r:;iaer?ti del dﬁtOS/ ReV||3|on de el parto fue por cesarea o por via
istorias clinicas 5Ci i 4 istori
Tipo de parto recién nacido. Cualitativa Nominal leclrinicas Eutécico () vaginal zl?;?cgog:gt?éieicﬁ historia
dicotémica Distécico ()

Apgar bajo Es un método utilizado |Perinatal Puntaje apgar del |Cuantitativo Continua Ficha de recolecciéon |Puntaje apgar al primer La variable apgar, indicada como
para evaluar la adaptacion prematuro en el de datos / Revision  |minuto, puntaje del 0-10 sera tomada de la
del recién nacido a la vida primer y quinto de historias clinicas historia clinica electrénica.
extrauterina. Valora cinco minuto electrénicas Puntaje apgar al quinto

parametros: frecuencia minuto__
cardiaca, esfuerzo
respiratorio, tono
muscular, respuesta a
estimulos y coloracion, los
cuales se evaluan al
minuto y a los cinco
minutos de vida @.
Aumento de peso| Aumento del PESO Perinatal Peso en gramos |Cuantitativo Continua Ficha de recolecciéon |Aumento de peso del La variable aumento de peso

postnatal se
expresara segun la
clasificacion mencionada,

tomando el aumento de peso en
gramos durante 28 dias y registrado
en la historia
clinica electrénica.
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Factores patolégicos

Nivel de i .
Reduccion en el nimero N Ficha d hemoglobina__ La evaluacion fue segtn
de ERITROCITOS Patologico IIC ade d ~ enmg/di los signos y sintomas de
Anemia del circulantes o en la Nivel de q rteco/ ‘E{CC'PV,‘, ed ~ laanemia, que se -
cantidad de hemoglobina Cuantitativa : alos/Revisionde | 8 confirmara con hemoglobina y
prematuro HEMOGLOBINA @8 inferior a 13 mg/di Continua historias clinicas Nivel ~  de hematocrito alterado, registrado en
electronicas hoematocrltoi las historias clinicas electronicas.
(%) .
Se tendra en cuenta el punto de
corte de la hemoglobina de 11 mg/d|
y hematocrito <30%
Trastorno del recién Patoléai Ficha d
nacido caracterizado por atologico icha de El prematuro .
igf;LT:::d de DISNEA con CIAN OSFI)S, Test de Silverman § ieccj/lgccig'nr)’ded presenta SEGS;?J r\:e;rlletag;? ;Léese"\@;::gi
" i i Anderson 1 - . - . atos / Revision de | enfermedad de > -
hialina f:)?gg%i?igozoésr'gg?as Cualitativa dicotomica Continua historias clinicas | membrana hialina: 9 And'erson con el dlagngstlco
dilatacion de las aletas electrénicas confirmado, se obtendra de la
nasales, grufiido Si( ) historia clinica electrénica
espiratorio y retraccion
de la escotadura No ( ) Test de Silverman Anderson:
supraesternal o de los
bordes costales, que 1-4 Leve
ocurre mas a menudo en 5-7 Moderada
lactantes prematuros, 8-10 severa
nifos de madres
diabéticas y lactantes
nacidos por operacién
cesareay en algunas
ocasiones sin causa
predispone(zr]”te aparente
Taquipnea Trastorno respiratorio que El prematuro
transitoria del se presenta en recién Patolégico Dificultad Ficha de presenta taquipnea
recién nacido nacidos en etapa término o respiratoria del recoleccién de transitoria del recién
cerca del término “2, recién nacido datos / Revision de  [nacido:
historias clinicas 10 La evaluacion sera segun los criterios
prematuro Cualitativa Nominal electronicas Si( ) de la taquipnea transitoria del recién
dicotémica nacido, sacado de la historia clinica
electronica.
No( )
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Displasia
broncopulmonar

Es una enfermedad
pulmonar crénica que,

Falla del test de

Ficha de

El prematuro

como consecuencia de Patoldgico reduccion de recoleccion de presenta displasia
multiples factores, oxigeno que datos / Revisién de | broncopulmonar:
anadidos a lainmadurez de Cualitativa Nominal historias clinicas 11 Esta variable sera evaluada segun
la via aérea, provoca una muestre la dicotémica electrénicas Si( ) resultado del test de reduccion de
disminucién del crecimiento displasia oxigeno de la historia clinica
pulmonar, tanto de la via broncopulmonar No( ) electronica.
aérea como de los vasos
pulmonares, dando lugar a
una limitacion en la funcion
respiratoria de grado
variable ¥,
Persistencia del El prematuro
conducto Cardiopatia congénita Ecocardiografia Ficha de presenta Esta variable sera evaluada
arterioso caracterizada por el orificio normal o recoleccion de persistencia del segun resultado
persistente del conducto Patologico Ecocardioarafia datos / Revisién de | conducto arterioso: Ecocardiografico revisado en la historia
arterioso fetal que conecta 9 historias clinicas 12 clinica electrénica
la ARTERIA PULMONAR que muestre la Cualitativa Nominal electrénicas Si( )
con la aorta descendente Persistencia del dicotémica
(aorta descendente) conducto arterioso No( )
permitiendo que la sangre
no oxigenada no pase por
el puimény fluya a la
placenta. Normalmente el
conducto se cierra poco
después del nacimiento 9.
Hemorragia Ficha de recoleccién
intraventricular La hemorragia de datos / Revision | El prematuro
intraventricular es el EcoTF normal o de historias clinicas | presenta hemorragia . .
sangrado que se produce que muestre Cualitativa Nominal electronicas intraventricular: Esta variable sera evaluada
dentro o alrededor de los Patoldgico Hemorragia dicotémica 13 segun resultado de la
ventriculos, que son los intraventricular Si( ) ecogrgfla transfont.anellar
espacios en el cerebro que revisada en la historia
contienen el liquido No( ) clinica electronica
cefalorraquideo @
Sepsis neonatal Presencia de diversos
microorganismos
forn)adores de pus y otros _ ) Ficha de El prematuro
patogenos, o sus toxinas, » Signos y sintomas o . recoleccnpr)'de presenta sepsis La evaluacion sera segun los signos y
en la sangre o los tejidos. Patolégico clinicos que C.U6|IFatI.V<’:1 Nominal da_tos /_ReV|§|<_)n de | neonatal: sintomas de infeccion sistémica, que
La SEPTICEMIA, dicotémica historias clinicas 14 fi 4 2l aisl |
fermedad sistémica muestren electrénicas 0 S¢ contifmara al aisiarse en €
en - ausada bor | enfermedad Si( ) hemocultivo bacterias, hongos o virus y
Isada por fa o que se manifiesta dentro de los
multiplicacion de sistemica por No( ) primeros 28 dias de vida, sacado de la

microorganismos en la
sangre circulante, es un
tipo comun de sepsis “2.

microorganismos

historia clinica electrénica.
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Factores Terapéuticos

Registro de Ficha de
Oxigenoterapia Inhalacién de oxigeno monitorizaciéon recoleccion de Esta variable sera evaluada
cuya finalidad es de oxigeno, Cuantitativa y cualitativa Continua datos / Revision ... |15 segun la monitorizacion
restablecer la que registra el de historias clinicas |2, . Vpnulaaon que se realiza en la historia
normalidad en las Terapéutico tipo y tiempo electronicas mecanica: Si/No clinica, se revisara, el total de
alteraciones de la Si____ (FiO2) dias de hospitalizacion con
fisiopatoldgicas del oxigenoterapia oxigenoterapia hasta el
intercambio de gases momento del alta.
en el sistema b. CIPAP: Si/No
cardiopulmonar, a Si (FiO2) Se revisara en la historia clinica el
través de un cateter registro del tipo y tiempo de
nasaltin%asrg:r,acgmara o Cantidad de dias con oxigenoterapia al que estuvo sometidc
oxigeno en el recién nacido prematuro, y la cantidad
total (dias) de FiO2 max.
-Ventilacion Mecanica
-Presion positiva en via aérea
Dicho de un Ficha de Esta variable sera recopilada
Administracién de compuesto : Que Terapéutico Registro de recoleccion de Numero de dosis de de la HC electronica, Segun informe
surfactante reduce la tension procedimiento Cuantitativa Continua datos / Revisiénde | surfactante 16 de procedimiento, y se
superficial del liquido en historia historias clinicas | exdgeno (unid) registrara la cantidad de
al que se afiade ®4. clinica electronicas surfactante que recibié.
Tratamiento de ciertas Segun F'Cha_qe Cantidad de dias que Esta variable se obtendra de la
Uso de enfermedades por la Terapéutico indicacion Continua recoleccion de recibio 17 revision de la indicacion
fototerapia accion de la luz @9, terapéutica Cuantitativa datos / Revision de fototerapia terapéutica de la HC electronica, y
h|stor|as’c!|n|cas se registrara por cuanto tiempo
electronicas
Se revisara, si el recién nacido
prematuro estuvo sometido ono a
fototerapia y se registrara por cuanto
tiempo
. . Ficha de
Los corticosteroides Registro de Cuantitativa recoleccionde | Numero de dosis de Esta variable se obtendra de la
Falta de pren_atales son Terapéutico procedimiento Continuay | datos/Revisionde | corticoides 18 revision de los procedimientos
exposicion medicamentos en historia nominal historias clinicas | prenatales (unid), terapéuticos realizados a la madre,
prenatal a administrados a las clinica electrénicas Se revisara en la terapéutica de la
esteroides madres que tienen una historia clinica electrénica si la madre

probabilidad creciente
de parto prematuro
inminente, a fin de

ayudarles a acelerar el

desarrollo pulmonar
fetal @3,

recibid corticoterapia
(numero de dosis)

prenatal
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Transfusion
sanguinea

Introduccién de sangre
total, o de un
componente sanguineo,
directamente en la
sangre de un sujeto 3,

Terapéutico

Segun informe de
procedimiento
realizado en
historia clinica

Cuantitativa

Continua

Ficha de
recoleccion de
datos / Revision de
historias clinicas
electrénicas

Numero
transfusiones
sanguineas

recibio (unid)

de]

que|

19

Esta variable se obtendra de la
revision de los procedimientos
terapéuticos realizados al
recién nacido, y se registrara el
volumen y tipo de sustancia
que fue transfundida.

Se revisara en la historia clinica
electronica si el recién nacido
prematuro recibid Transfusiéon
sanguinea, y se registrara la cantidad

de transfusiones sanguineas.
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CAPITULO Illl: METODOS DE INVESTIGACION
3.1. Tipo de investigacion
El trabajo actual se categorizé como un estudio analitico o correlacional que segun
Argimon y Jiménez, un estudio es analitico cuando tiene como objetivo analizar el
posible nexo causal entre un factor especifico y un efecto o resultado ©". Por lo que
se pretendio investigar la asociacién entre una variable dependiente (presencia de
retinopatia del prematuro) con las variables independientes (factores de riesgo) en

los RNP del servicio de neonatologia del Hospital EsSalud del Cusco.

Ademas, el estudio tiene un enfoque cuantitativo, ya que se basa en la recopilacion
de datos que permiten demostrar las hipétesis a través de mediciones numéricas y
analisis estadisticos, con el propésito de identificar patrones de comportamiento y

validar teorias 2.

Basado en lo mencionado antes, con esta investigacion se decidié un tipo
correlacional, porque se intenté buscar el grado de relacién entre los factores

neonatales, patoldgicos y terapéuticos de los RNP que desarrollen ROP.

3.2. Diseiio de investigacion

El estudio es de tipo cohortes, observacional y retrospectivo

e Observacional, Hernandez puntualiza que los estudios observacionales son
aquellas investigaciones en el que los investigadores no controlan el factor
de estudio, sino que se enfocan en observar, medir y analizar ciertas
variables 2, En consecuencia, este trabajo de investigacion no llevé a cabo
ninguna manipulacion ni control directo de las variables independientes de

riesgo al desarrollo de ROP.

¢ Retrospectivo, dado que la investigacion se caracterizd por recopilar
informacion del pasado, analizando el efecto a partir de la causa, con el fin

de identificar el factor independiente de riesgo.

e Cohortes, Salazar senala que los estudios de cohortes se consideran
longitudinales, observacionales y analiticos; haciendo referencia a que un
grupo de individuos comparten una caracteristica en comun y que se les sigue

en el tiempo ©3.

Se decidio por este estudio para poder identificar los factores de riesgo presentes en
las recién nacidos prematuros que puedan desarrollar la retinopatia del prematuro,

comparando las dos cohortes.

39



Direccion de estudio

_ CON RETINOPATIA DEL
> PREMATURO
EXPUESTOS AL FACTOR
,| DERIESGO (COHORTE 1)
RECIEN NACIDOS SIN RETINOPATIA DEL
PREMATUROS ENEL » PREMATURO
SERVICIO DE NEONATOLOGIA
DEL HOSPITAL ESSALUD DEL -
CUSCO - CON RETINOPATIA DEL
> PREMATURO
NO EXPUESTOS AL FACTOR
.| DERIESGO (COHORTE 2)
. SIN RETINOPATIA DEL
g PREMATURO

I] 2019-2024 (Linea de tiempo)

Figura N° 1: Disefo de la investigacion para la evaluacién del estudio “Factores de riesgo de la
retinopatia del prematuro en el servicio de neonatologia del Hospital EsSalud del Cusco, 2019-
2024".

3.3. Poblacion y muestra

3.3.1. Definicién de la poblacion
Este estudio se centré en los recién nacidos prematuros atendidos en el
servicio de neonatologia del Hospital EsSalud del Cusco entre los afios
2019-2024. La poblacién se dividiéo en dos cohortes: la primera, donde los
recién nacidos prematuros estén expuestos al factor independiente de riesgo
y la segunda, donde los recién nacidos prematuros no estén expuestos al
factor independiente de riesgo.

3.3.2. Criterios de inclusion y exclusion

Criterios de inclusién cohorte 1

o Aquellos recién nacidos prematuros que fueron atendidos en el
servicio de neonatologia del Hospital EsSalud del Cusco.

e Aquellos recién nacidos prematuros que fueron examinados con
oftalmoscopia indirecta como tamizaje ocular por un especialista
del Hospital EsSalud (oftalmologo o retinista).

e Agquellos recién nacidos prematuros con resultados de ecografia

transfontanelar.
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Aquellos recién nacidos prematuros con informe ecocardiografico.
Aquellos recién nacidos prematuros expuestos a los factores
independientes de dicho estudio.

Criterios de exclusion cohorte 1

Aquellos recién nacidos prematuros que cuenten con diagnéstico
de ceguera por otra causa.

Aquellos recién nacidos prematuros que fallecieron en menos de
1 mes de nacimiento.

Aquellos recién nacidos prematuros con historias clinicas

electronicas incompletas

Aquellos recién nacidos prematuros que tienen como base

numerosas malformaciones congénitas.

Criterios de inclusion cohorte 2

Aquellos recién nacidos prematuros que fueron atendidos en el
servicio de neonatologia del Hospital EsSalud del Cusco.
Aquellos recién nacidos prematuros que fueron examinados con
oftalmoscopia indirecta como tamizaje ocular por un médico
especialista del Hospital EsSalud (oftalmdlogo o retinista)
Aquellos recién nacidos prematuros con resultados de ecografia
transfontanelar.

Aquellos recién nacidos prematuros con informe ecocardiografico

Criterios de exclusion cohorte 2

Aquellos recién nacidos prematuros que no fueron examinados
con oftalmoscopia indirecta como tamizaje ocular por un médico
especialista del Hospital EsSalud (oftalmologo o retinista).
Aquellos recién nacidos prematuros que fallecieron en menos de
1 mes de nacimiento.

Aquellos recién nacidos prematuros que tienen como base
numerosas malformaciones congénitas

Aquellos recién nacidos prematuros con historias clinicas
electronicas que no presenten datos sobre los factores
independientes de investigacion.
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3.3.3. Muestra: Tamaino de muestra y método de muestreo

3.3.3.1.

3.3.3.2.

Unidad de muestreo
Los recién nacidos prematuros que estuvieron o no expuestos a los
factores independientes de riesgo a investigar y que fueron atendidos
en el Hospital EsSalud del Cusco entre los afios 2019-2024.
Tamano de muestra
Para estimar el tamano muestral correcto de este estudio se recopild
informacion de una investigaciéon original previa titulado “Aumento de
peso posnatal y retinopatia del prematuro en recién nacidos prematuros:
un estudio cohorte retrospectivo poblacional”, publicado el 14 de abril
del 2024; el cual se toma la variable displasia broncopulmonar con un
[OR = 2.03; IC95%, (1.22-3.36)] y razdon de no expuestos sobre
expuestos de 0.69 y 0.82 para los positivos en el grupo de no expuestos
(18) El célculo muestral se elabor6 a través del software Epi Info
V.7.2.7.0, con:

¢ Nivel de confianza: 95%

e Potencia: 80%

170

J1A83% ) 2882 7% 10000 %
4353 %) 12347%) 2519 %

157 | 348| 505

I09% ) 68917% ) 10000 %
5647 % | 8766 | 7481 %

278| 397| 675

4119 % ) 58.81 7% | 100.00 %
10000 %% | 10000 % | 10000 %

Statistical Tests

000000000

000000000

227301 000000000

L= pal == -3 (. 00000000

- g =~ i 0.00000000 | 0.00000000
400874 321717 480030
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Evento Sin Evento
presente presente
Expuestos al
factor 121 49 170
(Displasia
broncopulmonar)
No Expuestos al
factor 157 348 505
(Displasia
broncopulmonar)
TOTAL 278 397 675

StatCale - Sample Sze and Power

Unmatched Cohort and Cross-Sechonal Studies (Exposed and Nonexposed)

Twio-sided confidence level: 95% «

Power: 80 %

Ratio (Unexposed | Exposed): 08

% outcome in unexposed group: 6891 %

Hisk ratio: 1 1 8?3
Cdds ratio: 2 . 030’0’?

133 134 211

155 156 163

348 350 380

% outcome in exposed group: 81 8 %

Se obtuvo un tamano de muestra de 380:

El actual estudio incluy6 un total de 418 recién nacidos prematuros (afiadiendo el 10% de
la muestra obtenida) para cubrir la pérdida de participantes, donde el muestreo fue no
probabilistico por conveniencia para la cohorte 1 (expuestos a los factores de riesgo), por
lo que no se conoce la probabilidad con la que cada individuo fue seleccionado. Para la
cohorte 2 (no expuestos a los factores de riesgo) el muestreo fue probabilistico

aleatorizado simple.

Tipo de muestreo: Aleatorio simple.

Unidad de muestreo: Servicio de Neonatologia del Hospital EsSalud del Cusco
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3.4. Técnicas, instrumentos y procedimientos de recoleccion de datos

La recopilacién de datos se realiz6 tomando la base de datos del sistema de historias
clinicas electronicas a través del CIE-10 de los recién nacidos prematuros divididos en
dos cohortes; la primera, donde se tomé informacion de recién nacidos prematuros
expuestos al factor de investigacion y la segunda, donde se capturé datos de recién
nacidos prematuros sin el factor de exposicion en el servicio de neonatologia del Hospital
EsSalud del Cusco.

Como instrumento de estudio se creo6 una ficha de recoleccion de datos con el objetivo de
adquirir la informacién necesaria de las variables de estudio, asi reconociendo a los
participantes que cumplen con los criterios de inclusidén para luego demostrar quienes
desarrollan retinopatia del prematuro. Para este ultimo punto, se revisé los resultados de
la oftalmoscopia indirecta dadas por el especialista del hospital siguiendo como referencia

la Guia del Minsa sobre la ROP y algunas recomendaciones de la AAP.

Dicho estudio solicitd autorizacion al director del Hospital EsSalud del Cusco, pasando
por un comité de ética propio del establecimiento y finalmente por la oficina de inteligencia
sanitaria para que la investigacién cuente con los datos del sistema de historias clinicas

electronicas.

3.5. Plan de analisis de datos

Los datos obtenidos por la ficha de recoleccién fueron importados a un programa de datos
en Microsoft Excel 2020 para luego enviarse a un paquete estadistico de SPSS version
27.0.

Analisis Univariado: Se utilizé este tipo de analisis para describir las caracteristicas de la
poblacion de estudio, usando frecuencias y porcentajes en variables cualitativas; mientras
que para variables cuantitativas si presentan una distribucién normal se analizaron con
media y desviacion estandar, y sin tienen distribucion anormal se emplearon mediana y
rangos intercuartilicos. Esto se determind considerando la normalidad a través de la

observacién de histogramas y la aplicacién de la prueba estadistica de Shapiro-Wilk.
Analisis Bivariado: Se utilizé este tipo de analisis para determinar la relacién entre las

variables independientes y la variable dependiente. Por otra parte, se estipul6 el rango de

asociacion mediante las pruebas de hipétesis; para las variables categoricas dicotdmicas
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se aplico prueba de Chi cuadrado o prueba de Fisher y para las variables continuas se
emple6 T de Student o U de Mann Whitney.

Analisis multivariado:

Se realizd este tipo de analisis por la regresion logistica, ya que permite hallar el riesgo
relativo ajustado al 95% de confianza, posteriormente se incluyo los potenciales factores de
riesgo junto con las variables confusoras, mediante el programa SPSS version 27.0.

Ademas, se realiz6 una regresion lineal multivariada (numéricas) y logistica (categéricas).
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CAPITULO IV: RESULTADOS, DISCUSION Y CONCLUSIONES

4.1. Resultados

4.1.1. Analisis univariado
TABLA 1: Frecuencia de los factores neonatales (n=418)

Frecuencia Porcentaje
prematuro extremo 43 10.29%
Edad prematuro severo 121 28.95%
gestacional prematuro moderado 145 34.69%
prematuro tardio 109 26.07%
Masculino 227 54.31%
Sexo Femenino 191 45.69%
Peso al nacer <1000g 58 13.88%
1000-1499 g 125 29.90%
1500-2499 g 137 32.78%
2500-2999 g 98 23.44%
Tipo de parto Distécico 313 74.88%
Eutocico 105 25.12%
Tipo de Mixta 331 79.19%
alimentacion LM 87 20.81%
Severo 89 21.29%
Apgar 1 Moderado 145 34.69%
Leve 184 44.02%
Severo 0 0.00%
Apgar 5 Moderado 153 36.61%
Leve 265 63.39%
APPN (1mes) <250¢g 187 44.74%
>250g 231 55.26%

FUENTE: Elaboracién propia a partir de base de datos HNAGV

LM: lactancia materna

g: gramos

APPND: Aumento de peso postnatal
Se inici6 describiendo el analisis univariado, donde se estructurd a partir del conjunto de
datos proporcionado por el HNAGV, cuya sintesis descriptiva se presenta en la Tabla 1 (n=
418), donde se caracterizan los parametros neonatales. Para su evaluacion, la edad
gestacional fue estratificada en cuatro categorias operativas. La distribucion resultante
evidencio un predominio de neonatos prematuros moderados, quienes constituyeron el
34.69% (n= 145) de la muestra. Este grupo fue seguido en frecuencia por los prematuros
severos 28.95% (n= 121) y los prematuros tardios 26.07% (n= 109). En menor proporcién
se identificaron los prematuros extremos, que representaron el 10.29% (n= 43) del total

evaluado.

En lo referente a la variable sexo, la Tabla 1 evidencia una distribucién ligeramente
sesgada hacia el sexo masculino, con una proporcién del 54.31% (n= 227), mientras que

los recién nacidos de sexo femenino constituyeron el 45.69% (n= 191). Esta asimetria en
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la distribucidn por sexo es consistente con patrones demograficos descritos en poblaciones
neonatales prematuras. En cuanto a la variable peso al nacer, la estratificacion por
intervalos evidencié una mayor concentracion de casos en el rango de 1500 a 2499 g, que
represent6 el 32.78% (n= 137). Posteriormente, le siguieron en frecuencia los neonatos
con peso entre 1000 a 1499 g, constituyendo el 29.90% (n= 125), luego aquellos con pesos
entre 2500 y 2990 g, que plasmé el 23.44% (n= 98) y, en menor proporcion, los recién

nacidos con peso inferior a 1000 g, quienes constituyeron el 13.88% (n= 58).

En relacidn con la via de nacimiento documentada en el HNAGV, la distribucién evidencid
un predominio de partos distocicos, los cuales representaron el 74.88% (n= 313) de los
eventos, en contraste con los partos eutocicos, que constituyeron el 25.12% (n= 105). Esta
elevada proporcién de nacimientos mediante intervenciones obstétricas refleja la
complejidad perinatal de la cohorte estudiada. Respecto al régimen de alimentacion, se
observdé que la mayoria de los recién nacidos prematuros recibié un esquema de
alimentacion mixta, correspondiente al 79.19% (n= 331), mientras que Unicamente el

20.81% (n= 87) fue alimentado mediante lactancia materna.

El analisis del puntaje Apgar al primer minuto evidencié que la mayor proporcion de
neonatos prematuros presentod depresion leve, correspondiente al 44.02% (n= 184). Le
siguieron aquellos con compromiso moderado, que representaron el 34.69% (n= 145),
mientras que el 21.29% (n= 89) manifesté depresion neonatal severa, indicador asociado
a un elevado riesgo de desarrollo de ROP. En el analisis del puntaje Apgar a los 5 minutos,
no se registraron casos en los RNP con puntuaciones compatibles a depresién severa
(0%). El compromiso moderado se identificd en el 36.61% (n= 153) de los RNP, mientras

que el 63.39% (n= 265) alcanzé valores dentro del rango leve.

Con respecto al aumento de peso postnatal durante el periodo neonatal, el 55.26% (n=
231) de los RNP present6 incrementos de peso = 250 g, mientras que el 44.74% restante
(n=187) evidencio ganancia ponderal inferior a este umbral (< 250 g). Estos resultados

reflejan la heterogeneidad en la recuperacion nutricional temprana dentro de la cohorte.
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TABLA 2: Frecuencia de los factores patolégicos (n= 418)

Frecuencia Porcentaje
Anemia Si 252 60.29%
No 166 39.71%
EMH Si 237 56.69%
No 181 43.31%
TTRN Si 48 11.48%
No 370 88.52%
DBP Si 233 55.74%
No 185 44.26%
PCA Si 195 46.65%
No 223 53.35%
HIV Si 102 24.40%
No 316 75.60%
Sepsis Si 168 40.19%
No 250 59.81%

FUENTE: Elaboracion propia a partir de base de datos HNAGV
EMH: enfermedad de membrana hialina
TTRN: taquipnea transitoria del recién nacido
DBP: displasia broncopulmonar
PCA: persistencia del conducto arterioso
HIV: hemorragia intraventricular

En la tabla 2, correspondiente al analisis descriptivo univariado, se presentan los factores
patolégicos observados en la cohorte estudiada. Dentro de las variables, la anemia se
identific6 como una de las alteraciones mas prevalentes, afectando al 60.29% de los
neonatos (n= 252), mientras que el 39.71% (n= 166) no presentd esta condicién. Por otro
lado, la enfermedad de membrana hialina se documentd en el 56.69% (n=237) de los RNP,

en comparacion con el 43.31% (n= 181) de RNP que no desarrollaron esta complicacion.

En relacion con los trastornos respiratorios transitorios, la taquipnea transitoria del recién
nacido se documento en el 11.48% de la cohorte (n = 48), constituyéndose en una de las
complicaciones respiratorias de menor frecuencia, mientras que el 88.52% de los neonatos
(n = 370) no presentd esta alteracion. Por otra parte, la displasia broncopulmonar se
identifico en el 55.74% de los RNP (n = 233), en contraste con el 44.26% (n = 185) que no
desarrollé esta patologia, evidenciando su elevada prevalencia dentro de la poblacién

estudiada.

Respecto a las complicaciones cardiovasculares, como la persistencia del conducto
arterioso se observé en el 46.65% (n= 195), mientras que el 53.35% (n = 223) no presenté
esta alteracion. En relacion con las complicaciones neurolégicas, la hemorragia
intraventricular se reporté en el 24.40% (n= 102) de los casos, no presentandose en el
75.60% (n= 316) restantes.
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Finalmente, la Tabla 2, correspondiente al analisis descriptivo univariado, evidencia la
frecuencia de sepsis neonatal dentro de la cohorte. Esta complicacién sistémica se
presento en el 40.19% de los neonatos prematuros (n = 168), mientras que el 59.81%

restante (n = 250) no desarrollé infeccion sistémica durante el periodo de observacion.

TABLA 3: Frecuencia de los factores terapéuticos (n= 418)

Frecuencia Porcentaje
FiO2 > 50% 70 16.75%
Ventllacion Fi02 20-50% 163 39.00%
No 185 44.26%
FiO2 > 50% 84 20.09%
CPAP FiO2 20-50% 201 48.09%
No 133 31.82%
Oxigenoterapia 2 40 dias 273 65.31%
prolongada <40 dias 145 34.60%
Surfactante Si 159 38.04%
No 259 61.96%
Fototerapia Si 221 52.87%
No 197 47.13%
Corticoide Si 238 56.94%
prenatales No 180 43.06%
Transfusion Si 183 43.78%
sanguinea
No 235 56.22%

FUENTE: Elaboracion propia a partir de base de datos HNAGV
CPAP: presion positiva continua en la via respiratoria

Por ultimo, se presenta la descripcion de la Tabla 3 correspondiente al analisis univariado.
En relacioén con el uso de ventilacion mecanica, se identificd que la mayor proporcion de
RNP no requirié este soporte, representando el 44.26% (n= 185). A continuacion, se
observé que el 39% (n= 163) utilizé ventilacion mecanica con FiO2 entre 20-50%, mientras
que el 16.76% (n=70) requiri6é una FiO2 superior al 50%. En cuanto la utilizacion de presién
positiva continua en la via respiratoria (CPAP), la mayoria de los RNP la utilizd con una
FiO2 entre el 20-50%, alcanzando el 58.13% (n= 243). Asimismo, el 33.25% (n= 139) no
requirié CPAP y el 8.61% (n= 36) precisé CPAP con un FiO2 mayor el 50%.

Respecto al tiempo total de exposicion a oxigenoterapia, se evidencié que la mayor
proporcion de los RNP permanecio bajo suministro de oxigeno por mas de 40 dias, con un
65.31% (n=273), en contraste con el 34.69% (n= 145) que recibié oxigeno por menos de
40 dias.

En lo referente a la administracion de surfactante exdgeno, considerando un agente

tensioactivo fundamental, se determind que el 38.04% (n= 159) de los RNP requirié su

instilacion endotraqueal. En contraste, el 61.96% (n= 259) no present6 indicacion clinica
49



para su administracién, ya sea por adecuada adaptacion pulmonar inicial o por ausencia
de criterios diagndsticos compatibles con SDR de moderada a severa. Asimismo, respecto
a la aplicacion de fototerapia como intervencién para el manejo de la hiperbilirrubinemia
neonatal, el 52.87% (n = 221) de los neonatos fue sometido a este procedimiento

terapéutico, en contraste con el 47.13% (n = 197) que no precis6 su implementacion.

En lo concerniente a la administracién de corticoides prenatales, se documenté que el
56.94% (n=238) de los RNP estuvo expuesto a dicho esquema terapéutico durante la fase
pregestacional, especificamente orientado a la induccion de maduraciéon pulmonar fetal.
Por el contrario, el 43.06% (n= 180) no recibio corticoides prenatales, ya sea por ausencia
de indicacién obstétrica o contraindicaciones materno-fetales. Finalmente, en lo que
respecta a la transfusién sanguinea, se evidencié que el 43.78% (n= 183) de los RNP
requirié transfusion, mientras que el 56.22% (n= 235) no presentd indicacion para la

administracion de dicho componente sanguineo.

4.1.2. Andlisis bivariado
Tabla 4: Frecuencia de asociacion entre factores neonatales y ROP (n=418)

Si No RR IC p
n % n %
< 31.6 semanas 13 7.93% 151 92.07% 5.03 3.11-743 0.016 2
Edad > 32 semanas 4 157% 250  98.43%
gestacional
Sexo Masculino 10 4.41% 217 95.59% 1.20 1.01-1.75 0.0822
Femenino 7 3.66% 184 96.34% -
Peso al nacer <1499 ¢ 14 7.65% 169 92.35% 5.99 2.48-8.13 0.0492
1500-2999 g 3 1.28% 232 98.72%
Tipo de parto Distécico 15 4.79% 298 95.21% 2.51 0.56-5.87 0.067°2
Eutdcico 2 1.90% 103 98.10%
Tipo de Mixta 15 4.53% 316 95.47% 1.97 0.96-3.12 0.0572
alimentacion LM 2 230% 85 97.70%
Apgar 1 1-3 puntos 10 11.24% 79 88.76% 5.28 3.43-7.06 0.0122
4-10 puntos 7 2.13% 322 97.87%
Apgar 5 4-6 puntos 13 8.50% 140 91.50% 5.62 4.18-7.59 0.0352
7-10 puntos 4 1.51% 261 98.49% -
APPN (1 mes) <250¢g 12 6.42% 175 93.58% 2.96 1.57-4.43 0.0212
>250¢g 5 2.16% 226 97.84%

FUENTE: elaboracién propia a partir de base de datos HNAGV

2Valor de “p” calculado mediante el Test de Chi Cuadrado
LM: lactancia materna, APPN: aumento de peso postnatal (1mes)

En la Tabla 4 se presenta el analisis bivariado derivado del procesamiento de los datos
recolectados en el HNAGV. La primera variable analizada fue la edad gestacional del RNP,
categorizada en 2 grupos utilizando como punto de corte las 32 semanas de gestacion. El
calculo del riesgo relativo (RR) evidencié un valor de 5.03 con un IC del 95% (3.11-7.43),
lo cual indica que los RNP expuestos (<32 semanas) presentan un riesgo de
aproximadamente 5 veces mayor de desarrollar ROP en comparacion con los no
expuestos (=232 semanas). El valor de significancia estadistica (p= 0.016), inferior al umbral
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convencional de p<0.05, respalda la existencia de una asociacién estadisticamente
significativa entre la exposicion y el desenlace. En cuanto a la variable sexo, dicotomizada
en masculino y femenino, se obtuvo un RR= 1.20 con un IC del 95% (0.89-1.75). Este
estimador sugiere un incremento del 20% en el riesgo de presentar ROP entre los RNP de
sexo masculino. Sin embargo, el valor de p= 0.082 (p>0.05) indica que dicha asociacién
no alcanza significancia estadistica, por lo que no se puede establecer una relacién causal

robusta entre la variable sexo masculino y el desarrollo de ROP.

La variable peso al nacer también fue categorizada en 2 grupos, dicotomizando a los RNP
en <1500 g y 21500 g. El analisis de asociacion revel6 un RR=5.99 con IC del 95% (2.48-
8.13), indicandonos matematicamente que los RNP con un peso <1500 gramos tienen mas
de 5 veces riesgo de presentar ROP en comparacion con aquellos con peso 21500 gramos.
El valor de p= 0.049 (p<0.05), confirma la existencia de una asociacion estadisticamente
significativa entre el peso al nacer y la aparicién de ROP. En cuanto a la variable tipo de
parto, clasificada en parto eutdcico y parto por cesarea, se obtuvo un RR=

2.51 con IC del 95% (0.56-5.87). Si bien este estimador sugiere una tendencia hacia un
mayor riesgo de desarrollar ROP entre los neonatos prematuros nacidos por parto distocico
(el doble de riesgo), el valor de p= 0.067 (p>0.05) indica que la asociacion no alcanza
significancia estadistica. Esta falta de significancia podria atribuirse a un tamafo muestral
insuficiente para detectar diferencias con mayor potencia estadistica o por una mayor

incidencia de partos distécicos en el HNAGV.

En relacién con el tipo de alimentacién y la ganancia de peso relativo durante los primeros

28 dias de vida extrauterina, ambas variables fueron operacionalizadas de manera
dicotébmica para el andlisis inferencial. La modalidad de alimentacién mixta present6 un
RR=1.97 con IC del 95% (0.96-3.12) y un valor de p= 0.057, lo cual no permite establecer
una asociacion estadisticamente significativa con la aparicion de ROP. Por otra parte, la
pobre ganancia ponderal, definida como un incremento <250 g en los primeros 28 dias, se
asocio con un RR= 2.96 con IC del 95% (1.57-4.43), evidenciando que existe un
incremento superior a 2 veces en la probabilidad de desarrollar ROP. El valor de p= 0.021
(p<0.05) respalda una asociacion estadisticamente significativa, sugiriendo un efecto

relevante.

Por ultimo, se analizé una de las variables clinicas de mayor relevancia en la evaluacién
inicial del recién nacido: la puntuacién Apgar al primer y quinto minuto de vida. Ambas
mediciones mostraron valores de significancia estadistica de p= 0.012 y p= 0.035,
respectivamente, lo que evidencia una asociacidon estadisticamente significativa para el

desarrollo de ROP. Unos puntajes de Apgar<3 al primer minuto se asocié con un RR=5.28

51



con IC del 95% (3.43-7.06), mientras que un puntaje de Apgar<7 al quinto minuto mostré
un RR= 5.62 con IC del 95% (4.18-7.59). En ambos casos, los RR superiores a la unidad

indican que estas condiciones actuan como factores de riesgo para desarrollar ROP.

Tabla 5: Frecuencia de asociacién entre factores patolégicos y ROP (n= 418)

RR ic p
n % n %

Si 15 505% 237  94.05% 494 3.42-745 0.001°

Anemia  —5 2 120% 164  98.80%
Si 13 549% 224  9451% 248 131356 0.041°

EMH No 4 221% 177 97.79%
Si 2 417% 46 9583% 102 036178  0.062°

TIRN - % 15 4.05% 355  95.95%
Si 15 6.44% 218 93.56% 595 256:849  0.013°

DBP No 2 108% 183  98.92%
Si 12 6.15% 183 93.85% 274 096521  0.075°

PCA No 5  224% 218 97.76%
Si 7 686% 95  93.14% 2.16 092287 0.064°

HIV No 10 3.16% 306  96.84%
Si 4 833% 154  9167% 694  499-1021 0.043°

Sepsis 5 3 120% 247  98.80%

FUENTE: elaboracién propia a partir de base de datos HNAGV

2 Valor de “p” calculado mediante el Test de Chi Cuadrado

EMH: enfermedad de membrana hialina, TTRN: taquipnea transitoria del recién nacido, DBP: displasia
broncopulmonar, PCA: persistencia del conducto arterioso y HIV: hemorragia intraventricular

En la Tabla 5 se detalla la relacion entre la variable dependiente y los factores patoldgicos
en los RNP atendidos en el HNAGV. La variable “anemia” fue operacionalizada mediante
dicotomizacién binaria. El analisis inferencial mostréo un RR=4.94 con un IC del 95% (3.42-
7.45), lo que evidencia que la presencia de anemia incrementa en mas de 4 veces la
probabilidad de desarrollo de ROP en comparacién con los RNP que no presentaron dicha
patologia. El valor de significancia estadistica obtenido p= 0.011 (p<0.05), confirma la

existencia de una asociacion robusta entre la anemia y el desarrollo de ROP.

En relacién con las variables respiratorias evaluadas, la presencia de “enfermedad de
membrana hialina” mostré6 un RR= 2.48 con IC del 95% (1.31-3.56). Este valor, al ser
superior a 1, indica que dicha condicién actua como un factor de riesgo para el desarrollo
de ROP. El valor de significancia estadistica fue p= 0.041 (p<0.05), lo que confirma la
existencia de una asociacion estadisticamente significativa. Para la variable “taquipnea
transitoria del recién nacido”, se obtuvo un RR= 1.02 con IC del 95% (0.36-1.78). Este
resultado indica un incremento marginal de riesgo de aproximadamente 2% en
comparacion con los RNP sin este diagndstico. No obstante, el valor de p= 0.06 (p>0.05),

sefiala la ausencia de una asociacion estadisticamente significativa entre TTRN y la
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aparicion de ROP. Por ultimo, la “displasia broncopulmonar” presenté un RR=5.95 con IC
del 95% (2.56-8.49), evidenciando que existe mas de 5 veces el riesgo de aparicién de
ROP en aquellos RNP con DBP, en comparacion con aquellos RNP que no presentaron
dicha enfermedad. El valor de p= 0.013 (p<0.05) respalda la presencia de que la relacion

es estadisticamente significativa entre DBP y ROP.

Respecto a la presencia de la persistencia del conducto arterioso tuvo un RR= 2.74 con IC
del 95% (0.96-5.21). Aunque el valor del RR sugiere un posible efecto como factor de
riesgo al ser mayor que la unidad, el valor de p= 0.075 (p>0.05) indica que no existe
evidencia estadisticamente significativa para establecer esta relacion. Por otro lado, la
presencia de hemorragia intraventricular una de las complicaciones mas severas en el
RNP, mostré6 un RR= 2.16 con IC del 95% (0.92-2.87) y un p= 0.064 (p> 0.05), no
mostrando una relacion estadistica significativa, esta falta de significancia podria atribuirse
a un tamano muestral insuficiente para detectar diferencias con mayor vigor. Finalmente,
la sepsis, considerada una de las principales causas de morbilidad y mortalidad en RNP,
presenté un RR= 6.94 con IC 95% (4.99-10.21). Al ser un valor ampliamente superiora 1,
se identifica como un factor de riesgo importante. El valor de p= 0.043 (p<0.05) evidencia
una asociacion estadisticamente significativa entre aquellos RNP con sepsis y la aparicion

de ROP, en comparacion a los que no desarrollaron dicha patologia.

Tabla 6: Frecuencia de asociacion entre factores terapéuticos y ROP (n=418)

Si Nc RR ic p
n % n %
Fi02>50% 8  1143% 62  8857% 528 231756 0.015°
Xg:::z:" Fi0221-50% 5  3.07% 158  96.93% 141  1.12-256  0.046°
No 4 216% 181 97.84%
Fi02>50% 4  11.11% 32  8889% 386 204531 0.022°
CPAP Fi022150% 9  3.70% 234  96.30% 128 086187 0.059°
No 4 288% 135 97.12%
Oxigenoterapia > 40 dias 15 5.49% 258 94.51% 3.98 2.51-547 0.0382
prolongada <40dms 2 138% 143 98.62%
Si 6  377/% 153 9623% 088 053127 0.061°
Surfactante No 1 425% 248 95.75%
Si 12 543% 209  9457% 213 058261 0.075°
Fototerapia No 5  254% 192 97.46%
Si 6 252% 232 9748% 041 021065 00012
g&’;i:t‘;il‘;'zs No 1 611% 169  9389%
Si 6 377/% 153 9623% 509 226848 0.035°
Transfusion No 11 425% 248 95.75%

sanguinea

FUENTE: elaboracion propia a partir de base de datos HNAGV
2 Valor de “p” calculado mediante el Test de Chi Cuadrado
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En la Tabla 6 se presenta la asociacion entre los factores terapéuticos aplicados en los
RNP y el desarrollo de ROP. En primer lugar, la variable correspondiente a la terapia con
oxigeno fue operacionalizada en tres categorias: ventilacion mecanica y CPAP en relacion
a la cantidad de FiO2 max. y oxigenoterapia prolongada en relaciéon a la cantidad de dias
de exposicion al oxigeno. Para la VM con un FiO2 >50%, se obtuvo un RR= 5.28 con IC
del 95% (2.31-7.56), evidenciando un incremento de 5 veces en la probabilidad de
desarrollar ROP. El valor de p= 0.015 (p<0.05), confirma la presencia de una asociacién
estadisticamente significativa entre esta modalidad terapéutica y la aparicion de ROP. En
cuanto al uso de VM con un FiO2 entre 20-50%, se observo un RR= 1.41 con IC del 95%
(1.12-2.56), lo cual indica un riesgo moderadamente aumentado (12%) en comparacion
con el grupo sin exposicion. El valor de p= 0.046 (p<0.05) respalda la existencia de una
relacion estadisticamente significativa. Respecto a la aplicacion de CPAP, con un FiO2

>50% mostré un RR= 3.86 con IC del 95% (2.04-5.31), acompanado de un valor p= 0.022
(p<0.05), lo que evidencia una asociacion estadisticamente significativa y sugiere que esta
modalidad constituye un factor de riesgo relevante. Por otro lado, el uso de una FiO2 entre
20-50% arrojo un RR=1.28 con IC del 95% (0.86-1.87), y un valor de p= 0.059 (p>0.05), lo
gue indica ausencia de significancia estadistica, descartando una asociacion concluyente

entre esta categoria de exposicion y la ocurrencia de ROP.

Seguidamente, se analiza la categoria correspondiente a oxigenoterapia prolongada, para
la cual se establecié un punto de corte de 40 dias de exposicion. Se observd que una
duracién superior a dicho umbral se asocié con un incremento significativo de riesgo,
evidenciado por un RR= 3.98 con IC del 95% (2.51-5.47). El valor de p= 0.038 (p<0.05)
confirma la existencia de asociacion estadisticamente significativa entre la prolongacién
del soporte oxigenoterapeutico y la aparicion de ROP, indicando que el aumento en los

dias de exposicion constituye un factor de riesgo relevante para el desarrollo de ROP.

En relacion a la administracion de surfactante exdgeno presenté un RR= 0.88 con IC del
95% (0.53-1.27). Aunque este valor sugiere un posible efecto protector al ser inferior a 1,
el valor de p= 0.061 (p>0.05), indica que no existe evidencia estadisticamente significativa
para establecer una asociacion entre esta intervencion y el desarrollo de ROP. Por otra
parte, la fototerapia un procedimiento ampliamente utilizado en neonatos con
hiperbilirrubinemia, mostré un RR=2.13 con IC del 95% (0.58-2.61). El valor de p= 0.075
(p>0.05) no confirma una relacion estadisticamente significativa. Finalmente, la exposicion
prenatal a esteroides, utilizados como intervencion estandar para la induccién de la
maduracién pulmonar fetal, se comporté como un factor protector en la cohorte analizada.
El analisis inferencial mostr6 un RR= 0.41 con IC del 95% (0.21-0.65) acompanado de un
valor de p= 0.001 (p<0.05). Estos parametros estadisticos demuestran una relacion
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significativa y robusta, que sustenta la accion protectora de esta intervencion sobre la

probabilidad de desarrollo de ROP.

Para culminar el analisis bivariado, se evaluo la variable correspondiente a transfusion

sanguinea. Se obtuvo un RR= 5.99 con IC del 95% (2.26-8.48), lo que evidencia un

incremento de aproximadamente 5 veces en la probabilidad de desarrollar ROP entre los

RNP que recibieron dicho procedimiento terapéutico. El valor de p= 0.035 (p<0.05)

confirma la existencia de una asociacién estadisticamente significativa entre transfusion

sanguinea y ROP, respaldando su consideracién como un factor de riesgo relevante.

4.1.3. Analisis multivariado

RRc IC p RRa IC P

< 31.6 semanas 5.03 3.11-7.43 0.016 5.01 3.04-7.42 0.015
Edad > 32 semanas - -

gestacional

Peso al nacer <1499¢g 5.99 2.48-8.13 0.049 5.75 2.31-8.02 0.038
1500-2999 g -

Apgar 1 1-3 puntos 5.28 3.43-7.06 0.012 5.31 3.47-7.19 0.022
4-10 puntos -

Apgar 5 4-6 puntos 5.62 4.18-7.59 0.035 5.67 4.20-7.63 0.046
7-10 puntos - -

APPN (1 mes) <250¢g 2.96 1.57-4.43 0.021 290 1.45-4.39 0.019
>2250g - -

Anemia Si 4.94 3.42-7.45 0.001 4.87 3.38-7.29 0.011
No -

EMH Si 248 1.31-3.56 0.041 2.59 0.99-3.24 0.051
No -

DBP Si 5.95 2.56-8.49 0.013 5.72 2.53-8.45 0.012
No -

Sepsis Si 6.94 4.99-10.21 0.043 6.82 4.84-10.01 0.049
no -

Ventilacion FiO2 > 50% 5.28 2.31-7.56 0.015 5.01 2.17-749 0.018

mecanica FiO2 21-50% 1.41 1.12-2.56 0.046 1.35 1.08-2.49 0.047
No -

FiO2 > 50% 3.86 2.04-5.31 0.022 3.92 2.11-547 0.034

CPAP Fi02 21-50% 1.28 0.86-1.87 0.059 1.31 0.81-1.94 0.061
No - -

Oxigenoterapia 2 40 dias 3.98 2.51-5.47 0.038 3.75 2.46-542 0.041
prolongada <40 dias

Corticoides Si 0.41 0.21-0.65 0.001 0.39 0.19-0.61 0.012
prenatales No Ref. —

Transfusion Si 5.99 2.26-8.48 0.035 5.74 2.23-845 0.046
sanguinea No -

RRc: riesgo relativo Crudo
IC: intervalo de confianza
RRa: Riesgo Relativo ajustado para las variables edad gestacional, peso al nacer, Apgar, APPN, anemia, EMH, DBP, HIV, sepsis,

ventilaciéon mecanica, CPAP, corticoides prenatales y transfusién sanguinea.
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El calculo de los Riesgos Relativos ajustados (RRa), considerados como la estimacién mas
robusta y valida de la asociacion verdadera entre las variables incluidas en el andlisis, se
efectio mediante la implementacion de un modelo de regresion logistica multivariado. Para
asegurar la solidez metodoldgica del modelo, su construccion se realizé siguiendo estrictos
criterios estadisticos, con énfasis particular en la identificacion, evaluacion y control de la
multicolinealidad entre los predictores. Este procedimiento permitié garantizar que cada
variable independiente aportara informacién no redundante, optimizando la estabilidad

numeérica del modelo y la precision de las estimaciones.

Como resultado, los RR ajustados obtenidos reflejan de manera mas fidedigna la magnitud
y direccion de las asociaciones evaluadas, al controlar adecuadamente los efectos

potenciales de confusion y otros sesgos inherentes al analisis multivariado.
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4.2, Discusion

El presente estudio tuvo como propdsito identificar los factores de riesgo asociados a la
formacion de ROP, abordando 3 dimensiones analiticas: factores neonatales, factores
patologicos y factores terapéuticos. Conforme a la literatura médica, la ROP constituye
una alteracion multifactorial que afecta predominantemente a RNP y cuyo desarrollo esta
estrechamente relacionado con condiciones inherentes de la prematuridad, asi como
factores asistenciales vinculados al cuidado del RNP. En este contexto, resulta elemental
conocer los factores de riesgo con mayor impacto en nuestro entorno local. Por ello, con
los resultados obtenidos de dicho estudio se permitié contextualizar la problematica de la
ROP y se evidencio la consistencia con la literatura nacional e internacional, reforzando

asi la validez de los hallazgos y su relevancia para la practica clinica.

En relacion con la incidencia observada, los resultados muestran que el 4.07% de RNP
evaluados desarrollaron algun grado de ROP. Este valor se aproxima a las tendencias
reportadas a nivel mundial, donde la incidencia varia entre el 10% y 68% segun la region
(Gilbert et al.,2019; Quinn et al.,2021), asi como a las estimaciones de la OMS, que
describen una incidencia de ROP en Latinoamérica entre 6.6% y 82% ©®). Si bien la
incidencia registrada en este estudio es inferior a los rangos descritos en la literatura
internacional, su proximidad a dichos valores es consistente, considerando que la
poblacién de estudio proviene solo de un centro de referencia de la region de Cusco, lo

que puede influir en la representatividad y variabilidad de los resultados.

Por otra parte, al contrastar estos hallazgos con investigaciones locales, se evidencia que
la incidencia encontrada es menor a la reportada previamente en la region. (Vivanco et
al.,2023) informaron una incidencia de 9.72% en RNP < 37 semanas, con una mayor
frecuencia en el Hospital Regional del Cusco, donde se registraron tasas de 10.20% en
RNP < 37 semanas y de 26.67% en RNP < 32 semanas ('). En el presente estudio, la
incidencia en RNP < 32 semanas fue de 10.37%, valor considerablemente inferior al
descrito por dichos autores. Asimismo, (Caballero, 2012) report6 una incidencia de 12.9%
en el Hospital Regional del Cusco (9, cifra que también supera a los resultados en esta
investigacién. Por consiguiente, la menor incidencia de ROP observada podria estar
asociada a una probable mejora en el control de los factores asistenciales relacionados
con el cuidado integral del RNP, particularmente en lo concerniente al manejo racional
del oxigeno, la vigilancia clinica y la disponibilidad de equipamiento tecnoldgico en la
UCIN. Estos avances podrian haber contribuido a una reduccién del riesgo de desarrollo
de ROP en la poblacién estudiada, en comparacion con periodos previos y con otros

establecimientos de salud de la regién del Cusco.
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Con respecto al primer objetivo especifico, orientado en los factores neonatales se
determiné que la edad gestacional y el peso al nacer constituyen los principales factores
de riesgo en el desarrollo de ROP. En el presente estudio, ambas variables mostraron
asociacion estadisticamente significativa [RRa= 5.01; IC95%, (3.04-7.42)] y [RRa= 5.75;
IC95%, (2.31-8.02)] respectivamente. Los RNP con EG< 32 semanas y PN< 1500 g
presentaron un riesgo aproximadamente cinco veces mayor de desarrollar ROP en
comparacion con aquellos con EG= 32 semanas y PN= 1500 g, segun los analisis de
inferencia estadistica multivariada. Estos hallazgos son congruentes con la evidencia
internacional, donde estudios como (Gonski et al.,2022; Fevereiro-Martins et al.,2024)
confirman que la baja edad gestacional y el bajo peso al nacer son predictores robustos
de la ROP (p<0.001) (%20 Ademas de estudios como la de (Sathar A et al.,2018) quien
dentro de su analisis multivariado revela factores clasicos como el bajo peso [OR = 2.56;
IC95%, (1.60-4.11)] y prematuridad [OR = 3.31; 1C95%, (2.00-5.47)] ©3. En
consecuencia, la aparente sobrestimacion de los riesgos relativos podria explicarse por
diferencias en el tamafio y la distribucion de las poblaciones estudiadas. Los estudios
internacionales suelen incluir cohortes mas amplias y con una mayor representacion en
los puntos de corte de las variables analizadas. En contraste, este estudio se desarrolld
en un unico centro de atencional neonatal de alta complejidad en la ciudad de Cusco,
donde se observo una distribucion concentrada de la poblacion evaluada del 39.24%
correspondiente a <32 semanas, seguido de un 34.69% de RNP entre 32 y 34 semanas.
Es posible que, con un mayor numero de participantes en los estratos criticos de la edad
gestacional y peso al nacer, la magnitud de los RR estimados hubiera sido menor y mas

cercana a la literatura multicéntrica.

Asimismo, en relaciéon a la puntuacion Apgar. El analisis inferencial evidencié que un
puntaje de Apgar <3 se asocio significativamente con el desarrollo de ROP [(RRa= 5.31;
IC95%, (3.47-7.19)], de igual forma, un Apgar <7° mostré una asociacioén relevante [(RRa=
5.67; 1C95%, (4.20-7.63)], lo que implica un incremento de 5 veces mas el riesgo de
generacion de ROP en los RNP expuestos. Estos resultados son consistentes con la
literatura internacional, la cual sefiala que puntuaciones bajas de Apgar constituyen un
indicador genérico de mala calidad de salud neonatal y que puede correlacionarse con
mayor incidencia de ROP. Estudios como el de (Fevereiro-Martins et al.,2024) reportan un
Apgar <75 (p<0.001), es un factor relevante al desarrollo de ROP (. De manera
concordante, (Huang HB et al.,2020) identifican que un Apgar <3'y Apgar <7° representan
factores de riesgo significativos para el desarrollo de ROP (p<0.001) @"). Por otra parte,
aunque (Yildirim M et al.,2024) encontraron significancia estadistica para estas variables
en el analisis univariado, dicha asociacion no se mantuvo en el analisis multivariado,

generando cierta discrepancia en la evidencia disponible (*®). A pesar de ello, en el
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presente estudio se demuestra que las puntuaciones bajas de Apgar constituyen factores
de riesgo al desarrollo de ROP. No obstante, es fundamental reconocer limitaciones
inherentes a dicha escala: La puntuacion de Apgar no predice el desenlace neuroldgico

individual y no debe emplearse de manera aislada para diagnosticar asfixia neonatal.

En relacion con el factor aumento de peso postnatal deficiente, el analisis inferencial
evidencio que un incremento ponderal inadecuado se comporté como un factor riesgo
significativo para el desarrollo de ROP [(RRa= 2.90; I1C95%, (1.45-4.39)]. Desde una
perspectiva metodoldgica, estos hallazgos son consistentes con investigaciones previas
que emplearon disenos observacionales analiticos similares y utilizaron el incremento de
peso postnatal como factor de riesgo independiente. En este sentido, (Wallace et al.,2000)
describieron que un aumento de peso postnatal insuficiente constituye un predictor
relevante para la aparicion de ROP 4. De manera concordante, el estudio realizado por
(Bass AY et al.,2018) confirmé que un bajo aumento de peso en el dia 28 representd un
factor de riesgo independiente para el desarrollo de ROP grave [OR = 0.998; 1C95%,
(0.997-0.910)] @7). No obstante, existen investigaciones cuyos hallazgos difieren de los
resultados obtenidos en este estudio. (Aydemir O et al.,2011) reportaron que un aumento
de peso deficiente durante las primeras 4 semanas de vida no se comporté como un
predictor significativo de ROP 2%- Asimismo, (Yildirim M et al.,2024) no encontraron
significancia estadistica para esta variable en el analisis multivariado (p>0.001) (*®), lo cual
podria atribuirse a diferencias en el tamafio muestral, diseio de estudio, criterios de
inclusion o al control limitado de factores confusores. A pesar de la heterogeneidad de los
hallazgos reportados en la literatura, los resultados del presente estudio permiten
establecer la existencia de una asociacion significativa entre un aumento de peso postnatal
deficiente y la aparicion de ROP en la poblacion estudiada, debido a que se apoya a

investigaciones previas de disefios metodologicos similares.

En el presente estudio, las variables sexo, tipo de parto y tipo de alimentacion no
mostraron asociacion estadisticamente significativa con el desarrollo de ROP (p>0.05).
Estos resultados pueden contrastar con lo reportado en la literatura cientifica, donde se
han descrito asociaciones relevantes entre dichas variables y la aparicion de ROP. En
este sentido, (Gonski S et al., 2022) identificaron que el sexo masculino es un factor de
riesgo para el desarrollo de ROP [RR = 1.47; 1C95%, (1.33-1.63)] 9. De igual manera,
(Akyuz-Unsal et at., 2019) reportaron que la lactancia materna se asocia de manera
inversa y significativa con la aparicion de ROP, sugiriendo un efecto protector [OR = 0.74;
IC95%, (0.62-0.89)] @3. Asimismo, (Bas AY et al.,, 2018) encontraron significancia
estadistica en su analisis univariado, sefialando al parto vaginal como un factor de riesgo
para el desarrollo de ROP [OR = 2.012; 1C95%, (1.524-2.656)] 7). Esta discrepancia
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podria explicarse por el tamafio muestral, contexto hospitalario y la baja adherencia a la
lactancia materna en la poblacion estudiada, lo cual podria limitar la capacidad para
detectar un posible efecto protector. Adicionalmente, la mayor proporcion de partos
distocicos y nacimientos de prematuros de sexo masculino observada en el entorno del
estudio podria haber influido en la distribucién de las variables y en la pérdida de

significancia estadistica tras el analisis inferencial.

En relacién con el segundo objetivo, el analisis de los factores patolégicos asociados al
desarrollo de ROP evidencio que la anemia [(RRa= 4.87; IC95%, (3.38-7.29)], displasia
broncopulmonar [(RRa=5.72; IC95%, (2.53-8.45)] y sepsis neonatal [[RRa= 6.82; IC95%,
(4.84-10.01)] constituyen factores de riesgo independiente para la aparicion de esta
patologia. Estos hallazgos son concordantes con lo descrito en la literatura cientifica.
(Lundgren P et al., 2019) reportaron que la anemia durante la primera y segunda semana
de vida constituye un factor de riesgo significativo de ROP grave [OR = 8.62; 1C95%,
(2.26-32.88)] y [OR = 10.38; IC95%, (2.45-44.05)] ?4, respectivamente. Por otro lado, la
displasia broncopulmonar se identific6 como uno de los factores con mayor fuerza de
asociacion, (Yildirim M et al., 2024) indicaron que esta entidad representa un factor
independiente para la apariciéon de ROP [OR = 2.03; IC95%, (1.22-3.36)] ('®), mientras que
(Fevereiro-Martins et al., 2024) identificaron una asociacién altamente significativa entre
DBP y ROP (p<0.001) (9. De igual forma, (Akyuz-Unsal et at., 2019) en su estudio con
disefio metodologico y tamano muestral comparables, demostraron a la DBP es un
determinante clave en el desarrollo de ROP [OR = 8.74; 1C95%, (3.16-24.22)] @3,
hallazgos que se asemejan al presente estudio. Finalizando con la sepsis, los resultados
de dicho estudio confirman su asociacidon significativa con la ROP, respaldada por
diversos autores, como (Gonski S et al., 2022) que han demostrado consistentemente
que la sepsis incrementa el riesgo tanto de ROP en general como de sus formas mas
graves [RR = 1.34; IC95%, (1.18-1.51)] @9, Asimismo, (Zarei M et al., 2019) que
identificaron que la sepsis es un factor de riesgo independiente de ROP [OR = 1.358;
IC95%, (1.097-1.680)] ®? y (Bas AY et al., 2018) que evidenciaron que la sepsis es un
factor de riesgo de ROP [OR = 1.423; IC95%, (1.016-1.994)] 7. En consecuencia, los
resultados del presente estudio confirman la asociacion de las variables mencionadas
anteriormente al igual que la evidencia internacional. No obstante, debe considerarse que
la magnitud de las mediadas de asociacion observadas podria estar sobreestimadas, lo
cual podria explicarse por las diferencias en el tamafio muestral y la distribucién de la
poblacioén estudiada en comparacion con investigaciones multicéntricas. Estudios previos
suelen incluir cohortes mas amplias y una mayor representacion de estratos criticos de
edad gestacional y peso al nacer, lo que permite estimaciones mas conservadoras. A

pesar de estas limitaciones, la significancia estadistica y la consistencia de los hallazgos
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no se ven comprometidas, lo que refuerza la validez de los resultados obtenidos.

Dicho estudio no encontré asociacion estadisticamente significativa para las variables
hemorragia intraventricular y persistencia del conducto arterioso (p>0.05). Cabe
mencionar que la variable enfermedad de membrana hialina presenté una asociacion
estadisticamente significativa en el analisis bivariado; sin embargo, esta relaciéon se
atenuo tras el ajuste multivariado, perdiendo su condicion de factor independiente para el
desarrollo de ROP [(RRa= 2.59; 1C95%, (0.99-3.24)]. Estos hallazgos difieren con lo
reportado en investigaciones previas cientificas, donde se han descrito asociaciones
significativas entre estas variables y la aparicion de ROP, como la de (Gonski S et al.,
2022) que consideraron a la HIV como factor de riesgo para ROP [RR = 1.53; IC95%,
(1.33-1.76)] 9. De manera similar, (Zarei M et al., 2019) que contrarrestaron nuestros
hallazgos al encontrar asociacion significativa entre HIV y ROP [OR = 3.035; IC95%,
(1.788-5.149)] 2. Por otra parte, (Fevereiro-Martins et al., 2024) sefialaron que la PCA
fue un factor de riesgo independiente para ROP (p<0.001) (' y otra investigacion
cientifica de (Sathar A et al., 2018) encontraron que la EMH se asocié de manera
significativa con la formacién de ROP [OR = 1.65; IC95%, (1.04-2.63)] ®. Las
discrepancias observadas entre los resultados del presente estudio y los reportes previos
podrian atribuirse a diferencias en el tamafio muestral, particularmente en los estratos
criticos de edad gestacional y peso al nacer, asi como variaciones en el disefio
metodoldgico y el contexto hospitalario de la poblacion estudiada, factores que podrian

haber limitado la capacidad para detectar asociaciones estadisticamente significativas.

En relacion con el tercer objetivo, centrado en los factores terapéuticos, se determind que
la oxigenoterapia, exposicion a corticoides prenatales y transfusion sanguinea fueron las
variables con mayor asociacidon estadisticamente significativa. Respecto a la
oxigenoterapia, los resultados del presente estudio evidencian una asociacion
significativa entre la exposicién al oxigeno suplementario y el desarrollo de ROP, hallazgo
que es congruente con la evidencia internacional disponible. En este sentido, (Fevereiro-
Martins et al.,2024) reportaron que una mayor exposicion a fracciones inspiradas
maximas de oxigeno FiO, max se comporta como un factor de riesgo independiente para
ROP (p<0.001) . De manera similar, (Gonski et al.,2022) demostraron una relacién
dosis-respuesta entre los niveles de FiO, y el riesgo de ROP, observando un incremento
progresivo del riesgo conforme aumentaba la concentracion de oxigeno administrado
FiO2 (22-30%) [RR = 1.50; IC95%, (1.27-1.77)], FiO2 (31-50%) [RR = 1.91; IC95%, (1.63-

2.25)] y FiO2 (>50%) [RR = 2.36; IC95%, (1.92-2.90)] 9. Asimismo, (Zarei et al.,2019)

reportaron una asociacion estadisticamente significativa entre la terapia de oxigeno y la
aparicion de ROP [OR = 3.320; 1C95%, (2.347-4.697)] ?2. Otros estudios, como los de

(Sathar et al.,2018), identificaron al soporte ventilatorio como un factor de riesgo
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relevante, mientras que la duracion de la oxigenoterapia, particularmente exposiciones
superiores a siete dias [OR = 2.04; IC95%, (1.22-3.42)], también ha sido descrita como
un determinante significativo [OR = 3.16; IC95%, (1.43-6.99)] y [OR = 0.44; 1C95%, (0.21-
0.94] respectivamente 9. En concordancia, (Bas et al., 2018) evidenciaron que el nUmero
total de dias de exposicion a oxigeno constituye un factor de riesgo para el desarrollo de
ROP [OR = 1.025; IC95%, (1.019-1.031)] ?”), lo que refuerza los hallazgos del presente

estudio.

En cuanto a la exposicién a corticoides prenatales, los resultados mostraron una
asociacion inversa significativa con la formacion de ROP, sugiriendo un posible efecto
protector. Este hallazgo es consistente con lo reportado por (Gonski et al.,2022), quienes
identificaron una reduccién significativa del riesgo de ROP asociada al uso de corticoides
prenatales [RR = 0.77; IC95%, (0.68-0.86)] ?9). De igual forma, (Fevereiro-Martins et al.,
2024) reportaron una asociacion significativa de esta variable como factor protector
(p<0.001) . No obstante, estos resultados contrastan con los hallazgos de (Yildirim et
al., 2024), quienes en un estudio multicéntrico identificaron a la exposicion a corticoides
prenatales como un factor de riesgo para ROP [OR = 1.60; 1C95%, (1.05-2.43)] ('®). Esta
discrepancia podria explicarse por diferencias en los esquemas de administracion, el
momento de la exposicion, asi como por las caracteristicas clinicas y epidemiologicas de

las poblaciones estudiadas.

Finalmente, la transfusion sanguinea se identific6 como una variable significativamente
asociada al desarrollo de ROP, en concordancia con numerosos estudios previos.
Investigaciones como las de (Yildirim et al., 2024), (Fevereiro-Martins et al., 2024) y (Zarei
et al.,, 2019) han demostrado una asociacién estadisticamente significativa entre las
transfusiones sanguineas y la apariciéon de ROP [OR = 2.39; 1C95%, (1.34-4.24)] ('8),
(p<0.001) (9 [OR = 4.269; 1C95%, (3.347-5.444)] 0, respectivamente. De manera
similar, (Lundgren et al., 2019), (Sathar et al., 2018) y (Bas et al., 2018) identificaron a las
transfusiones como factores de riesgo independientes para el desarrollo de esta
patologia, lo que respalda la consistencia de los hallazgos del presente estudio [OR =
2.98; 1C95%, (1.68-5.29)] @4, [OR = 2.57; 1IC95%, (1.46-4.53)] ?® y [OR = 2.384; 1C95%,
(1.389-4.092)] @7, respectivamente. En conjunto, los resultados obtenidos son
concordantes con la literatura internacional y no evidencian discrepancias relevantes. Si
bien se observa una ligera sobreestimacion en las medidas de asociacion, esta podria
atribuirse a las limitaciones inherentes al disefio del estudio y al tamafio muestral, en
comparacion con cohortes multicéntricas de mayor escala. No obstante, dicha
sobreestimacién no compromete la validez ni la significancia de los resultados, los cuales
refuerzan el rol de los factores terapéuticos en el desarrollo de la retinopatia del

prematuro.
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4.3.

Conclusiones

El presente estudio permitié identificar de manera integral los factores de riesgo
asociados al desarrollo de retinopatia del prematuro (ROP) en recién nacidos
prematuros (RNP), considerando dimensiones neonatales, patologicas y
terapéuticas, confirmando el caracter multifactorial de esta patologia en el

contexto del cuidado neonatal.

La incidencia de ROP observada fue de 4.07%, valor que, si bien se encuentra
por debajo de los rangos reportados en la literatura internacional y regional, resulta
consistente con el perfil epidemiolédgico de la poblacidén estudiada y con el hecho

de provenir de un unico centro de referencia neonatal de alta complejidad.

Entre los factores neonatales, la edad gestacional <32 semanas y el peso al nacer
<1500 g se identificaron como los principales factores de riesgo independientes
para el desarrollo de ROP. Ademas de otros factores significativos como: apgar

<3 al minuto y < 7 a los 5 minutos; y el aumento posnatal deficiente.

Las variables sexo, tipo de parto y tipo de alimentacién no mostraron asociacion
estadisticamente significativa con el desarrollo de ROP en esta poblacion, lo que
sugiere que su impacto podria estar condicionado por factores contextuales,

tamafo muestral y distribucion de la poblacion estudiada.

En relacion con los factores patolégicos, la anemia, la displasia broncopulmonar
y la sepsis neonatal se identificaron como factores de riesgo independientes con
elevada magnitud de asociacion, confirmando su rol determinante en la
fisiopatologia de la ROP y su estrecha relacioén con la gravedad del estado clinico
del RNP.

No se evidencid asociacion estadisticamente significativa entre la hemorragia
intraventricular ni la persistencia del conducto arterioso con el desarrollo de ROP.
Asimismo, la enfermedad de membrana hialina perdio significancia tras el ajuste
multivariado, lo que sugiere un efecto confusor compartido con otras variables de

la prematuridad.

Entre los factores terapéuticos, la oxigenoterapia y la transfusion sanguinea se
asociaron significativamente con un mayor riesgo de ROP, destacandose una
relacion dosis-respuesta en el caso de la exposicion al oxigeno, mientras que la
administracion de corticoides prenatales mostré una asociacién inversa,

sugiriendo un posible efecto protector.
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4.4.

Sugerencias

A partir de los resultados obtenidos en el presente estudio, se proponen las siguientes

sugerencias:

Para el

Cusco:

1.

Para el

personal de salud del servicio de Neonatologia del Hospital EsSalud del

Fortalecer la identificacion temprana de recién nacidos prematuros con edad
gestacional <32 semanas y peso al nacer <1500 g, considerandolos como

poblacién de alto riesgo para el desarrollo de ROP.

Optimizar el manejo de la oxigenoterapia, priorizando el uso racional de las
fracciones inspiradas de oxigeno y minimizando la duracién de la exposicion,

conforme a protocolos estandarizados y basados en evidencia.

Reforzar la vigilancia clinica de neonatos con anemia, sepsis neonatal y displasia

broncopulmonar, dado su impacto significativo en el desarrollo de ROP.

Implementar estrategias orientadas a reducir la necesidad de transfusiones
sanguineas, mediante un manejo adecuado de la anemia neonatal y practicas de

extraccidon sanguinea conservadoras.
Hospital EsSalud del Cusco:

Fortalecer y garantizar el cumplimiento estricto del protocolo de tamizaje
oftalmoldgico en recién nacidos prematuros, dado que la falta de aplicaciéon
sisteméatica de dicho protocolo limita la correcta identificacion y clasificacion de la
ROP, lo que podria conllevar a diagndsticos tardios y mayor riesgo de progresion
a estadios severos de la enfermedad.

Asimismo, se sugiere que la especialidad de Oftalmologia asegure la evaluacion
oportuna, periddica y documentada de todos los neonatos prematuros que
cumplan criterios de tamizaje en base a la norma técnica nacional y guias
internacionales, especialmente aquellos con factores de riesgo identificados en el

presente estudio.

De igual manera, se recomienda fortalecer los programas institucionales de
tamizaje oftalmoldgico neonatal y promover la capacitacion continua del personal
de salud, orientada al manejo integral del recién nacido prematuro, con énfasis en

la prevencion, deteccion precoz y seguimiento adecuado de la ROP.
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Para la investigacion futura (Estudiantes):

1. Desarrollar estudios multicéntricos con mayor tamano muestral que permitan una
mejor representacion de los estratos criticos de edad gestacional y peso al nacer,

a fin de obtener estimaciones mas precisas de las medidas de asociacion.

2. Asimismo, se recomienda la realizacién de estudios de cohortes prospectivos, que
posibiliten el seguimiento continuo de los recién nacidos prematuros,
contribuyendo a reducir el sesgo de seleccion y a fortalecer la validez interna de
los resultados en la identificacion de los factores de riesgo asociados al desarrollo

de la retinopatia del prematuro.
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ANEXOS

ANEXO 1. Matriz de consistencia

PROBLEMA

OBJETIVO

HIPOTESIS

VARIABLES

INDICADORES

METODOLOGIA

RECOLECCION DE DATOS Y
PLAN DE ANALISIS

PG: ¢Cuales son los
factores de riesgo de
la retinopatia del
prematuro en el
servicio de
Neonatologia del
Hospital EsSalud del
Cusco, 2019-20247?

OG: Descubrir los factores
de riesgo de la retinopatia
del prematuro en el
servicio de Neonatologia
del Hospital EsSalud del
Cusco,2019-2024.

HG: Los factores de riesgo de
la retinopatia del prematuro en
el servicio de Neonatologia del
Hospital EsSalud del Cusco,
2019-2024; son menor edad
gestacional, menor peso al
nacer, apgar bajo, aumento de
peso postnatal deficiente,
anemia, enfermedad de
membrana hialina, displasia
broncopulmonar, sepsis
neonatal, oxigenoterapia, falta
de exposicion a corticoides
prenatales y la transfusion
sanguinea.

Variable dependiente:

Retinopatia del prematuro.

Zona de retina

Etapa o Estadio

Extension

Enfermedad plus

Enfermedad pre-plus

Naturaleza del estudio:
Cuantitativo

Segun finalidad del
estudio:
Correlacional

Segin el rol del
investigador:
Observacional

Segun el momento de
recoleccion de los
datos respecto al
estudio: Retrospectivo.

Segun el numero de
veces que se recolecta
la informacion:
Transversal

Muestra: 418 recién
nacidos prematuros

Se aplicara la ficha de recoleccién
de datos de las variables a
investigar.

Se realizara un analisis univariado
donde se describira de manera
general las caracteristicas de la
poblacion estudiada, utilizandose
para las variables cualitativas la
distribucion de frecuencia y
porcentajes; mientras que para las
variables cuantitativas normales
se utilizara la media y la desviacion
estandar, mientras que para las
variables cuantitativas no
normales se utilizara la mediana y
los rangos intercuartilicos. Para el
analisis bivariado se halla el riesgo
relativo (RR), a partir de la base de
datos generada en Excel 2020,
que luego se trasladara al
programa SPSS version 27.0. Para
el analisis bivariado se utilizara la
prueba estadistica de Chi
cuadrado para la evaluacion de la
existencia o no de asociacion con
el evento de interés, asimismo se
calculara el riesgo relativo (RR)
con sus respectivos intervalos de
confianza al 95% y considerando a
p p<0,05 como estadisticamente
significativo.




PE1: ¢Cuéles son
los factores
neonatales de la
retinopatia del
prematuro en el
servicio de

Neonatologia del
Hospital EsSalud del
Cusco, 2019-20247?

PE2: ;Cuéles son
los factores
patolégicos de la
retinopatia del
prematuro en el
servicio de

Neonatologia del
Hospital EsSalud del
Cusco, 2019-2024?

PE3: ¢;Cuales son

los factores
terapéuticos de la
retinopatia del
prematuro en el
servicio de

Neonatologia del
Hospital EsSalud del
Cusco, 2019-20247?

OE1: Descubrir si los
factores neonatales
(menor edad gestacional,
sexo masculino, menor
peso al nacer, tipo de
parto, tipo de alimentacion,
apgar y peso postnatal
deficiente) son factores de
riesgo de la retinopatia del
prematuro en el servicio de
Neonatologia del Hospital
EsSalud del Cusco, 2019-
2024.

OE2: Descubrir si los
factores patologicos
(anemia, enfermedad de
membrana hialina,
taquipnea transitoria del
recién nacido, displasia
broncopulmonar,
persistencia del conducto
arterioso, hemorragia
intraventricular y sepsis
neonatal) son factores de
riesgo de la retinopatia del
prematuro en el servicio de
Neonatologia del Hospital
EsSalud del Cusco, 2019-
2024.

OE3: Descubrir si los

factores terapéuticos
(oxigenoterapia,

administracion de
surfactante, uso de
fototerapia, falta de
exposiciébn  prenatal a

HE1: Las principales
caracteristicas neonatales de
riesgo de la retinopatia del
prematuro en el servicio de
Neonatologia del Hospital
EsSalud del Cusco; son menor
edad gestacional, menor peso
al nacer, apgar bajo y peso
posnatal deficiente

HE2: Las principales
patologias de riesgo ligadas a
la retinopatia del prematuro en
el servicio de Neonatologia del
Hospital EsSalud del Cusco;
son anemia, enfermedad de
membrana hialina, displasia
broncopulmonar 'y  sepsis
neonatal.

HE3: Los  principales
procedimientos  terapéuticos
ligados a la retinopatia del
prematuro en el servicio de
Neonatologia del Hospital
EsSalud del Cusco; son la
oxigenoterapia, falta de
exposicion a corticoides
prenatales y la transfusién
sanguinea.

Variables independientes:

Factores Neonatales:

Menor edad
gestacional

Sexo masculino
Menor peso al nacer
Tipo de parto

Tipo de alimentacion
Apgar bajoal 1’y 5
Aumento de peso
postnatal deficiente

Factores patolégicos

Anemia

Enfermedad de
membrana hialina
Taquipnea
transitoria del recién
nacido

Displasia
broncopulmonar
Persistencia del
conducto arterioso
Hemorragia
intraventricular
Sepsis neonatal

Factores terapéuticos

Oxigenoterapia

Uso de surfactante
exogeno

Uso de fototerapia
Falta de exposicion
prenatal a esteroides
Transfusién
sanguinea

Factores neonatales

-Edad
semanas
-Sexo del prematuro

-Peso en

gramos del

recién nacido

prematuro

-Tipo de alimentacion
recibido por el prematuro

- Via de

nacimiento del

recién nacido.

-Puntaje apgaral 1’y 5
-Ganancia de peso en
gramos en los primeros 28
dias de vida

gestacional  en

Factores patologicos

-Nivel de hemoglobina
inferior a 11 mg/dl

-Test de Silverman
Anderson

-Dificultad respiratoria del
recién nacido prematuro
-Falla del test de reduccion
de oxigeno que muestre la
displasia broncopulmonar
-Ecocardiografia normal o
Ecocardiografia que
muestre la Persistencia del
conducto arterioso

-EcoTF normal o que
muestre Hemorragia
intraventricular

-Signos y sintomas clinicos
que muestren enfermedad
sistémica por




corticoides vy la transfusion
sanguinea) son factores de
riesgo de la retinopatia del
prematuro en el servicio de
Neonatologia del Hospital
EsSalud del Cusco, 2019-
2024.

microorganismos
Factores Terapéuticos
Registro de monitorizacion
de oxigeno, que registra el
tipo, tiempo de oxigeno y

cantidad de FiO2

Registro de procedimiento

en historia clinica
electronica
Segun indicacién
terapéutica

Registro de procedimiento

en historia clinica
electronica
Segun informe de

procedimiento, realizado

Variables no implicadas
. Edad de la madre
. Lugar de procedencia

de la madre

. Nivel socioeconémico
de la madre

. Grado de instruccién
de la madre

. Estado civil de la
madre




ANEXO 2. Instrumento de investigacion

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
UNIVERSIDAD NACIONAL DE SAN ANTONIO ABAD DEL CUSCO
FACULTAD DE MEDICINA HUMANA

“FACTORES DE RIESGO DE LA RETINOPATIA DEL PREMATURO EN EL
SERVICIO DE NEONATOLOGIA DEL HOSPITAL ESSALUD DEL CUSCO,
2019-2024”

La totalidad de informacion se generara abarcando principios éticos como el anonimato.

Los datos se obtendran de historias clinicas electronicas de los recién nacidos prematuros.
FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

DATOS DEL RECIEN NACIDO PREMATURO

HISTORIA CLiNICA ELECTRONICA:

Edad gestacional semanas. 2 Sexo del prematuro:
a. Masculino

b. Femenino

Peso al nacimiento gramos. 4 Tipo de alimentacion:
a. Lactancia propia de la madre (LM)

b. Lactancia propia de la madre con férmula
coadyuvante (LMixta)

Tipo de parto por donde naci6 el prematuro: 6 Puntaje de Apgar al primer minuto

a. Eutécico

b. Distécico Puntaje de Apgar al quinto minuto

Ganancia de peso relativo durante los primeros 28 Nivel de hemoglobina______mg/dI.

dias de vida gramos.
Nivel de hematocrito (%)

74




9 Enfermedad de membrana hialina: 10 Taquipnea transitoria del recién nacido:
a. Si .
a. Si
b. No b No
11 | Displasia broncopulmonar: 12 Persistencia del conducto arterioso:
a. Si a  Si
b. No
b. No
13 Hemorragia intraventricular: 14 Sepsis neonatal:
a. Si a. S
b. No
b. No
15 | Oxigenoterapia: 16 Numero de dosis de surfactante exégeno __(unid)
a. Ventilacion mecanica: Si/No
Si (FiO2)
b. CIPAP: Si/No
Si (FiO2)
Cantidad de dias con oxigeno en total (dias)
17 | Cantidad de dias que recibié fototerapia (dias) | 18 Corticoides prenatales:
Numero de dosis de corticoides prenatales (unid)
19. Transfusion sanguinea:
Numero de transfusiones sanguineas que recibio: (unid)

DATOS DEL RECIEN NACIDO PREMATURO

20 | Zona de retina de la ROP: 21 | Etapa o Estadio de la ROP:
a. Distancia maculopapilar (mm) d. Linea blanca de demarcacion ( )
b. Cinturdn de retina (mm) e. Linea engrosada o gruesa ( )
c. Presencia de media luna exterior enretina ( ) f. Bandas extrarretinales o neovascularizacién
«C )
g. Desprendimiento parcial de retina ( )
h. Desprendimiento total de retina ( )
22 | Extension de la ROP: 23 | Enfermedad Plus de la ROP:
) o b. Dilatacion venosa ( )
a. Presencia de muesca o NOTCH en la superficie
de la retina () c. Tortuosidad arteriolar de vasos retinianos

75




posteriores
d. Afectacion de 1 solo cuadrantes
e. Afectacion de 2 cuadrantes
f.  Afectacion de 3 cuadrantes

g. Afectacion de 4 cuadrantes

24 | Enfermedad Pre-Plus de la ROP: Retinopatia del prematuro:

a. Dilatacion venosa () a. Si
b. Tortuosidad arteriolar de vasos retinianos b. No
posteriores ()
PUNTAJE TOTAL:

76




EVALUACION OFTALMOLOGICA-FONDO DE 0JO

SERVICIO DE OFTALMOLOGIA

N° HC

FECHA: [

Examen N°
EG:
EC: oD ol
e Zona(l, II, ) -

e Etapa(1,2,3,4y5)

e Plus (+/-)

Observaciones:

Diagnéstico:

Conducta:

Examinador

FECHA: I

Examen N°

EG:

EC: oD Ol
e Zona (I, II, 1)

e Etapa(1,2,3,4y5)

e  Plus (+/-)

Observaciones:

Diagnostico:

Conducta:

Examinador

FECHA: I

Examen N°

EG:

EC: oD (0]
e Zona(l, I, ) -
e FEtapa(1,2,3,4y5)
e Plus (+/-)

Observaciones:

Diagnéstico:

Conducta:

Examinador




ANEXO 3. Cuadernillo de validacion

VALIDACION DEL INSTRUMENTO (FICHA DE RECOLECCION DE DATOS)
MEDIANTE EL CRITERIO DE EXPERTOS Y METODO DE DISTANCIA DEL
PUNTO MEDIO)

Indicaciones:

El documento posee como propdsito recoger datos de personas especializadas en el

tema:

“FACTORES DE RIESGO DE LA RETINOPATIA DEL PREMATURO EN EL SERVICIO
DE NEONATOLOGIA DEL HOSPITAL ESSALUD DEL CUSCO, 2019-2024”

ACERCA DE LA FICHA DE OBTENCION DE INFORMACION.

Para asegurar la validez, construccion y confiabilidad del instrumento de recoleccion
de datos de estudio, se desarrollaron 10 preguntas o items, cada uno acompanado de
su respectiva escala de valoracion, que se detalla de la siguiente manera:
1. Indica la ausencia de elementos que respondan adecuadamente a la pregunta
planteada.
Refleja una respuesta minima o insuficiente a la pregunta planteada
Representa una respuesta intermedia al item.
Refleja una respuesta mayormente adecuada a la pregunta planteada en el
trabajo de investigacion.
5. Representara al mayor valor de la escala y debe ser asignado cuando la
pregunta es completamente respondida de manera suficiente por el trabajo de

investigacion.

Se debera marcar con una (X) en la escala de valoracién ubicada a la derecha de cada

pregunta, segun su juicio sobre el instrumento de investigacion.

Ademas, se incluira un resumen del protocolo de tesis, que abarcara la formulacion del
problema, objetivos, variables y disefio metodologico, junto con los cuestionarios

correspondientes.

NOMBRE DEL MEDICO:
LUGAR DE TRABAJO:
FIRMA:




HOJA DE PREGUNTAS PARA LA VALIDACION

PREGUNTAS ESCALA DE VALORACION
1. ¢Considera Usted que los items del instrumento miden lo
que se pretende medir? 1 2 3 4 5
2. ;Considera Usted que la cantidad de items registrados en

esta version son suficientes para tener una comprension
de la materia de estudio?

3. ¢Considera Usted que los items contenidos en este
instrumento, son una muestra representativa del universo 1 2 3 4 5
materia de estudio?

4. ;Considera Usted que si aplicamos en reiteradas
oportunidades este instrumento a muestras similares 1 2 3 4 5
obtendremos también datos similares?

5. ¢Considera Usted que los conceptos utilizados en este
instrumento, son todos y cada uno de ello, propios de la 1 2 3 4 5
variable de estudio?

6. ;Considera Usted que todos y cada uno de los items

contenidos en este instrumento estan relacionados con el
problemay los objetivos de la investigacion?

¢Considera Usted que el lenguaje utilizado en el presente
instrumento es claro, sencillo y no da lugar a diversas
interpretaciones?

8. ¢Considera Usted que la estructura del presente
instrumento es adecuada al tipo de usuario a quien se 1 2 3 4 5
dirige?

9. ¢Considera Usted que el tipo de preguntas utilizadas son

apropiadas a los objetivos materia de estudio?

10.

¢Considera Usted que la disposicion de los items es
equilibrada y arménica?

Agradecemos anticipadamente su colaboracién


































ANEXO 4. Validacion del instrumento de investigacion

VALIDEZ A JUICIO DE EXPERTOS, UTILIZANDO EL METODO
DPP (DISTANCIA DEL PUNTO MEDIO)

Procedimiento
1. Se construira la tabla adjunta, donde se colocaran los puntajes por items y

sus respectivos promedios, brindados por los cinco médicos expertos.

N° ITEM PROMEDIO
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4.8

2. Con los promedios hallados se determinara la distancia del punto medio

(DPP) mediante la siguiente ecuacion:

DPP= \[(x—1,)* + (x—1,)* +..co.(x— J3)°

En el cual:
X= Valor maximos en escala.

Y= Promedio por item.

DPP = V(5 — 4.8)2 + (5 — 4.8)2 + (5 — 4.8)2 + (5 —4.8)2 + (5— 4.8)2 + (5 —5)2 +
(5—4.6)% + (5 — 4.8)% + (5 — 4.8)2 + (5 — 4.8)2

Si DPP es igual a cero, implica que el instrumento tiene una total adecuacién

con lo que busca medir; por lo tanto, puede ser utilizado para recopilar datos.

Resultado: DPP=0.692



3. Se determinara la distancia maxima (D max.) del valor obtenido respecto al

punto de referencia cero (0), con la ecuacion:

D (max.) = /05 — 1’ + (5 —D* +....(x, -1
Donde:

X= Valor maximo en la escala concedido para cada item
Y=1
D(max.)=vV(5-12+G-1)2+G-1)24+ (5-1)2+G-1)2+ G -1)2+
G-12+G-D2+G-12+(5-1)2
D (max.) = 12.6
4. La D (max.) se dividira entre el valor maximo de la escala:
Resultado = 12.6/5= 2.52.

5. Con ese ultimo valor hallado se construira una escala valorativa a partir de
cero, hasta llegar al valor D max. dividiéndose en intervalos iguales entre si
denominados de la siguiente manera:

A = adecuacion total

B = adecuacion en gran medida

C = adecuacién promedio

D = escasa adecuacion

E = Inadecuacion
A
0-252 B
5.04 C
756 D
10.24 E

12.6
6. El punto DPP (0.692) se localizé en la zona A que se considera de 0 a 2.52.



Conclusion
El valor hallado del DPP en nuestro estudio fue de 0.692 encontrandose

en la zona A lo cual significa adecuacion total.




ANEXO 5. Permiso y aceptacion de proyecto de investigacion












ANEXO 6. Solicitud de datos estadisticos del HNAGYV del Cusco



