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Tratamiento con laser diodo
en la retinopatia del prematuro:
mas de una década de experiencia
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Antecedentes

La retinopatia del prematuro (ROP) constituye una de
las causas mas importantes de ceguera en la infancia. La
introduccion del liser diodo ha constituido un avance sig-
nificativo en su tratamiento. El presente estudio pretende
evaluar nuestros resultados en el tratamiento de esta pa-
tologia, con mas de una década de experiencia.

Pacientes y métodos

Se han estudiado 182 ojos de 92 prematuros con ROP
tratados con laser diodo en el Hospital Universitario Mi-
guel Servet desde 1992 hasta 2003. Se analizan las caracte-
risticas de la poblacion (edad gestacional, peso al naci-
miento, sexo, estadio y zona de la enfermedad) y el
resultado del tratamiento. Se evalia ademas el cambio en
los criterios de indicacion del mismo.

Resultados

La poblacién tratada tiene una media de edad gestacio-
nal (27,9 semanas) y peso al nacimiento (1.015,9 g) simi-
lares a las de otros autores. Se ha logrado evolucion favo-
rable en 169 de 182 casos (92,8 %). Con el cambio en los
criterios ha aumentado la proporcion de evoluciones fa-
vorables al 96,1 %.

Discusion

Actualmente el liser diodo es el tratamiento de eleccion
en la ROP. El tratamiento, basindose en pautas de actua-
cion mas precoces, proporciona mayor eficacia sin au-
mentar la morbilidad.
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DIODE LASER THERAPY IN RETINOPATHY
OF PREMATURITY: MORE THAN A DECADE
OF EXPERIENCE

Background

Retinopathy of prematurity (ROP) is one of the most im-
portant causes of blindness in childhood. The introduc-
tion of diode laser has represented a significant advance
in its treatment. The aim of the present study was to eval-
uate our results in the treatment of this entity after more
than a decade of experience.

Patients and methods

One hundred eighty-two eyes in 92 premature infants
with ROP treated with diode laser in the Hospital Universi-
tario Miguel Servet from 1992 to 2003 were studied. The
characteristics of the population (gestational age, birth
weight, sex, stage and affected zone) and treatment out-
comes were analyzed. The change in the criteria indicating
this treatment was also analyzed.

Results

In the treated population, mean gestational age (27.9
weeks) and birth weight (1015.9 g) were similar to those in
other published studies. A favorable outcome was achieved
in 169 of the 182 cases (92.8%). The change in criteria in-
creased the proportion of favorable outcomes to 96.1 %.

Discussion

Diode laser therapy is currently the treatment of choice
in ROP. This treatment, based on guidelines for earlier in-
tervention, provide greater efficacy without increasing
morbidity.
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INTRODUCCION

La vascularizacion retiniana no se completa hasta las
40 semanas después de la concepcion, de modo que en
los prematuros el desarrollo vascular es incompleto en el
momento del parto. La isquemia retiniana periférica se-
cundaria a esta vascularizacién incompleta junto a otros
factores como la vasoconstriccion y liberacion de radica-
les libres por la oxigenaciéon externa, dan lugar a la apa-
ricién de factores angiogénicos y a una neovasculariza-
cién andémala que sin tratamiento provoca traccion,
desprendimiento de retina y ceguera.

A pesar del avance en su tratamiento, la retinopatia del
prematuro (ROP) contintia siendo una causa importante
de discapacidad en el prematuro!2,

Se han desarrollado numerosos estudios para encontrar
herramientas terapéuticas, sobre todo dirigidas a la pre-
vencion de la enfermedad. Pero ni el aporte suplementa-
rio de oxigeno ni la proteccion frente a la luz, entre otros
factores estudiados, han demostrado beneficio en la evo-
lucién de la enfermedad3-4.

Los Gnicos tratamientos que se han demostrado efica-
ces hasta la actualidad en la ROP son su deteccién en fa-
ses precoces y la ablacion de la retina periférica avascular
isquémica, de forma que se suprime el estimulo angiogé-
nico. Primero se utilizé para ello la crioterapia (quema-
dura de la retina mediante frio) y después la fotocoagu-
lacién (quemadura de la retina mediante ldser)>0,

A pesar del tratamiento con crioterapia se observaba
una alta tasa de nifos con secuelas oculares graves por
ROPS. La crioterapia se aplica externamente a través de la
esclera, afectando a todas las capas: esclera, coroides, re-
tina e, incluso, musculatura ocular, hecho que provoca
secuelas anadidas a la patologia (miopia magna, hipo-
tension ocular severa, estrabismo, atrofia del globo ocu-
lar, etc.)?. El ldser en cambio, se aplica directamente so-
bre la retina, con resultados similares a la crioterapia pero
menos efectos secundarios. Debido a los efectos secun-
darios de la crioterapia la indicacion de tratamiento se
realizaba en estadios avanzados de la enfermedad (esta-
dio de enfermedad umbral, en donde sin tratamiento mas
del 50% de los ojos presentan evolucién desfavorable)>.
Al introducir el laser diodo con menos efectos secunda-
rios se comenzo a tratar la enfermedad en estadios mas
precoces®.

En 1992 se introdujo en nuestro hospital el laser diodo
en el tratamiento de la ROP. Presentamos una revision
de todos los pacientes tratados con laser diodo en que
se valoran los resultados obtenidos desde entonces y la
evolucion en los criterios de tratamiento.

PACIENTES Y METODOS

Se disené un estudio longitudinal retrospectivo que in-
cluy6 182 ojos de 92 nifos prematuros con ROP tratados
en el Hospital Universitario Miguel Servet de Zaragoza
desde 1992 hasta 2004.

La midriasis requerida para la aplicacién del tratamien-
to se obtuvo mediante instilacién de ciclopentolato al
0,5% vy fenilefrina al 2,5%. El tratamiento se llevo a cabo
en quir6fano, con anestesia topica y sedacion anestésica
mediante gases (mezcla de sevorane y oxigeno) con mas-
carilla o gafas nasales, que permiten una aplicacién mas
comoda del laser. Unicamente fue necesaria intubacion
en los casos de complicaciones intraoperatorias, como
apneas prolongadas o bradicardias.

En todos los casos el tratamiento fue aplicado dentro
de las 72 h siguientes al diagnéstico de las lesiones. La
técnica de aplicacién del laser diodo corresponde a la
descrita en otras publicaciones’.

Desde la introduccién del laser en el tratamiento de la
ROP, dada la experiencia clinica y la observacion de las
escasas complicaciones del mismo a corto y largo plazo,
hemos ido modificando progresivamente nuestros crite-
rios de inicio de tratamiento con el fin de mejorar la evo-
luciéon de la enfermedad. Por este motivo, los pacientes
tratados se diferenciaron en dos grupos con diferentes
criterios de actuacion. El grupo I incluy6 a los pacientes
tratados desde 1992 hasta 1995, en los que se sigui6 el
criterio del CRYO-ROP Study descrito en la tabla 1 (trata-
miento de la enfermedad en fase umbral o en fase de
ROP posterior). Respecto al grupo II estaba formado por
los pacientes tratados desde 1996 hasta 2004, en los que
se han modificado los criterios de tratamiento (se han tra-
tado ojos en estadio umbral, ROP posterior y ojos con
estadio preumbral asociado a factores de riesgo), que se
detallan en la tabla 2. Se consideran factores de riesgo
asociados: coexistencia de enfermedad general grave que
aumente el riesgo de isquemia retiniana (como hemorra-
gia intraventricular [HIV] grados III-IV o apneas), ojo
contralateral con enfermedad umbral, gemelo con ROP
umbral o ROP posterior y sospecha de pérdida de segui-
miento.

Los criterios de retratamiento fueron los del CRYO-ROP
Study?s.

La evolucion de los pacientes fue evaluada basindose
en los criterios definidos por el mismo estudio, que con-
sidera como desfavorable la evolucién a desprendimien-
to de retina con afectacioén de polo posterior, pliegue fal-
ciforme o masa retrolental, y como favorable la ausencia
de todos ellos.

TABLA 1. Criterios de tratamiento del CRYO-ROP Study
aplicados en el grupo |

Criterios de tratamiento Tratamiento aplicado

1. ROP umbral (5 h contiguas u 8 h
totales en estadio 3 con signos plus)

Fotocoagulacion de retina
avascular 360°

2. ROP posterior (cualquier estadio
en zona I con enfermedad plus)

Grupo I: pacientes tratados de 1992-1995.
ROP: retinopatia del prematuro.
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TABLA 2. Criterios de tratamiento aplicados
en el grupo Il

TABLA 3. Caracteristicas de la enfermedad
en los grupos

Criterios de tratamiento Tratamiento aplicado

1. ROP umbral (5 h contiguas u 8 h
totales en estadio 3 con signos plus)

Fotocoagulacion de retina
avascular 360°

2. ROP posterior (cualquier estadio
en zona I con enfermedad plus)

Fotocoagulacion de retina
avascular 360°
3. ROP preumbral con factores de riesgo Retina avascular adyacente
asociados
3.1. ROP en zona I o zona II posterior
en estadio 3 sin signos plus
3.2. ROP en estadio 2 o0 3 con signos
plus aunque no alcance 5 h
contiguas ni 8 totales

a las lesiones

Grupo I Grupo I
n = 26 (%) n = 156 (%)

Estadio

2 6 (23) 61 (39)

3 20 (77) 95 (61)
Zona

1 6 (23) 45 (29)

2 16 (62) 65 (42)

3 4 (15) 46 (29)
Evolucion

Favorable 19 (73) 150 (96)

Desfavorable 7 27 64

Grupo II: pacientes tratados desde 1996 a 2004.
ROP: retinopatia del prematuro.

Para el estudio estadistico descriptivo se han utilizado
media, desviacion estandar y distribucion de frecuencias.
Para la comparacion de medias se utilizo la t de Student y
para la comparacion de variables cualitativas la x? con co-
rreccion de Yates y el test exacto de Fisher.

RESULTADOS

De los 92 prematuros revisados 40 eran mujeres y
52 varones. La distribucion de los pacientes tratados por
ano se observa detallada en la figura 1. En ella se aprecia
un aumento progresivo en el nimero de prematuros tra-
tados, detectindose un punto de inflexién en el ano
1999.

S6lo dos de los casos requirieron tratamiento unilateral,
siendo en todos los demis casos necesario tratar los
2 ojos. La evolucion de los prematuros tratados con ldser
diodo fue favorable en 169 de los 182 ojos (92,8%) y des-
favorable en s6lo 13 ojos (7,2%). En ninguno de los casos
se produjeron complicaciones oftalmoldgicas secundarias
al tratamiento con laser, descritas por otros autores (como
hemorragias, cataratas, etc.).
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Figura 1. Nuimero de pacientes con ROP tratados con ldser
diodo por aiio.

An Pediatr (Barc) 2006;64(4):336-40

Grupo I: pacientes tratados de 1992-1995. Criterios de CRYO-ROP Study.
Grupo II: pacientes tratados de 1996-2004. Nuevos criterios de tratamiento.

Al estudiar el conjunto segin los criterios de tratamien-
to, el grupo I estaba constituido por 14 pacientes (26 0jos)
y el grupo 1II por 78 pacientes (156 ojos). La tabla 3 mues-
tra los datos relativos a la enfermedad en ambos grupos.
En el grupo I todos los ojos presentaban ROP umbral o
ROP posterior. En el grupo II 45 (28,8%) presentaban ROP
posterior, 82 (52,6%) ROP en estadio umbral y 29 (18,6 %)
ROP en estadio preumbral pero con factores de riesgo
asociados.

En el grupo I 19 ojos (73 %) presentaron evolucion fa-
vorable y siete (27 %) desfavorable, presentando des-
prendimiento de retina en 4 casos y pliegue falciforme en
tres. En el grupo II la evolucion fue favorable en 150 ojos
(96,2%) y desfavorable en 6 ojos (3,8%), con desprendi-
miento de retina parcial en un caso y pliegue falciforme
en cinco.

Las revisiones posteriores de estos pacientes objetiva-
ron estrabismo en 14 nifios (cuatro del grupo 1 [28,5%] y
10 del grupo II [12,8 %)) y miopia mayor de 2 D en 19 ni-
flos (cuatro del grupo I [28,5%] y 15 del grupo II [19,2%)).

DiscusiON

La retinopatia del prematuro constituye una de las prin-
cipales causas de ceguera en la infancia. Muchos de los
casos de ROP, sobre todo los de estadios mas avanzados,
evolucionardn a ceguera si no reciben tratamiento, he-
cho que justifica no sélo la importancia de la actuacion
terapéutica, sino también la necesidad de determinar el
momento Optimo para su realizacion.

Desde la publicacion del CRYO-ROP Study>® ha surgi-
do una gran polémica en cuanto al momento de indica-
cion de tratamiento debido a una serie de factores. El
primero viene dado por las ventajas que aporta el laser
diodo frente a la crioterapia en el tratamiento de la
ROP7?: con experiencia es sencillo de realizar, menos do-
loroso, mejor tolerado, con menos complicaciones y ac-
tia de modo mds selectivo sobre la retina avascular, sin
aumentar el riesgo de cataratas, lesion escleral, lesion co-
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roidea, etc. En segundo lugar, la propia experiencia clini-
ca va mostrando los casos en que se intuye la evolucion
desde estadios preumbrales a estadios graves de ROP.

Todo ello ha motivado la aparicién de publicacio-
nes que valoran el inicio de tratamiento en estadios mas
precoces, mostrando resultados tanto a favor como en
contral®12, La publicacién mas importante al respecto
corresponde al estudio multicéntrico para el tratamiento
precoz de la ROP!3. Este estudio demuestra claramente
la eficacia del tratamiento precoz en fases preumbrales de
alto riesgo, que corresponden a la ROP tipo 1 (zona I
en cualquier estadio de la enfermedad con signos plus,
zona I en estadio 3 sin signos plus y zona II en estadios
2 0 3 con signos plus).

En nuestro caso, las indicaciones de tratamiento han
sido modificadas adaptandolas a nuestros conocimientos
a partir de la experiencia clinica y a las circunstancias y
caracteristicas de nuestra poblacion. Consideramos que,
en casos de ROP posterior, esperar a un estadio umbral
lleva a una alta proporcién de fracasos, por lo cual siem-
pre la tratamos. Esta actuacion coincide con lo aceptado
por otros autores!®13, A pesar de que hay estudios que no
encuentran diferencias estadisticamente significativas en-
tre tratar la ROP posterior en estadio umbral o preumbral,
se ha demostrado que el 88% de los casos de afectacion
posterior evolucionan a formas umbrales y lo hacen ade-
mds en menos de una semana'l, lo que obliga a explora-
ciones periédicas frecuentes (cada 2 o 3 dias) que no son
inocuas para los pacientes. Todo ello justifica, en nuestra
opinion, el tratamiento precoz en la ROP posterior.

En los estadios preumbrales, ademis de valorar la grave-
dad del estadio como en el ETROP Study'3, hemos valora-
do la presencia de factores de riesgo que nos inducen a
iniciar el tratamiento, como la existencia de ROP umbral en
el ojo contralateral, ya que aunque la ROP puede ser asi-
métrica es bilateral en el 97,5% de los casos. De este
modo, si tratamos un ojo por estar en estadio umbral, en el
mismo acto tratamos el ojo contralateral en fase preumbral.
Cuando hay una ROP preumbral en nifios con complica-
ciones sistémicas que pueden favorecer tanto la isquemia
como la estasis venosa (hemorragia intraventricular de alto
grado o apneas), se ha demostrado con frecuencia la evo-
lucién a complicaciones oftalmolégicas con estadios mas
graves' motivo por el que tratamos en fase preumbral.
Del mismo modo, en embarazos multiples en que las con-
diciones intraitero e intraparto han sido muy similares,
cuando un hermano ha alcanzado estadio umbral, trata-
mos al otro en cuanto alcanza fases preumbrales. Por ulti-
mo, valoramos el tratamiento en estadios preumbrales en
ninos que van a ser derivados a otros centros con poca
experiencia en el tratamiento de esta patologia o no este-
mos seguros del seguimiento (problemas sociales, etc.).

En contra del tratamiento precoz se ha argumentado la
induccion de morbilidad en pacientes que podrian haber
evolucionado a la resolucion espontinea. La morbilidad

secundaria a la ablaciéon de retina periférica estd siendo
valorada mediante campimetria en un estudio que esta-
mos realizando a niflos prematuros tratados con ROP
pero, en cualquier caso, las zonas centrales de la retina
estin siempre conservadas. No hemos hallado diferencias
significativas en los casos de estrabismo o en la presen-
cia de miopia entre los nifos tratados en el grupo Iy en
el grupo 11, lo que habla a favor de la ausencia de mor-
bilidad inducida por el tratamiento. Por Gltimo, no hemos
hallado complicaciones secundarias al tratamiento (he-
morragias, cataratas, etc.) en ninguno de los dos grupos.

En la figura 1 se aprecia un aumento en el nimero
de casos tratados, pero se produce sobre todo a partir de
1999, por lo que creemos que no se relaciona tanto con el
cambio en los criterios de tratamiento que se realizé des-
de 1996 sino con el desarrollo en nuestro hospital de un
servicio de reproduccion asistida, con un aumento de las
gestaciones multiples y embarazos de alto riesgo, asi como
con un aumento significativo en los dltimos anos en nues-
tra comunidad auténoma de la poblacién inmigrante con
mayor tasa de natalidad y de gestaciones mal controladas.

Por todo ello, consideramos que los criterios actuales
de tratamiento con una actuacion mis precoz son muy
utiles pues disminuyen la proporcion de evoluciones des-
favorables, y el riesgo de sobretratamiento en una pe-
quefa proporcion de nifios es preferible si con esto se
consigue disminuir en una cuarta parte los casos de evo-
lucién a ceguera de la enfermedad.
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