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RESUMEN

Objetivos: Describir principales factores epidemiolégicos, métodos de diagnéstico y tratamiento del
retinoblastoma en nifios del Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins. Métodos: Estudio retrospectivo
y descriptivo, se revisaron historias clinicas, se obtuvo 25 pacientes con retinoblastoma bilateral. Se utilizé
estadisticos descriptivos para la presentaciéon y andlisis de los resultados. Resultados: Predominio en
preescolares y varones, leucocoria signo mas frecuente. Conclusion: Ademas de lo mencionado en los
resultados, es mas comun el diagnéstico en estadios avanzados, la mayoria recibieron quimioterapia sistémica,
mas del 50% también terapia focal y el 44% preservé vision unilateral.
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ABSTRACT

Objective: To describe the main epidemiological factors, methods of diagnosis and treatment of retinoblastoma
in children of the Edgardo Rebagliati Martins National Hospital. Methods: A retrospective and descriptive study,
clinical histories were reviewed, 25 patients with bilateral retinoblastoma were obtained. Descriptive statistics
were used for the presentation and analysis of the results. Results: Predominance in preschoolers and males,
leucocoria more frequent sign. Conclusion: In addition to what was mentioned in the results, it is more common
diagnosis in advanced stages, most received systemic chemotherapy, more than 50% also focal therapy and 44%
preserved unilateral vision.
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INTRODUCCION

El retinoblastoma (RB) es un tumor ocular que
se desarrolla a partir de células neuroepiteliales
inmadurasdelaretina.Representaaproximadamente
el 4% de todas las neoplasias pediatricas y es la
neoplasia maligna intraocular mas comun en los
ninos con un estimado de 5.000 casos en todo el
mundo cada ano'. Asi mismo, el retinoblastoma
causa el 5% de los casos de ceguera en los nifos.

Alrededor de dos tercios de todos los casos son
unilaterales y un tercio de los casos son bilaterales.
El retinoblastoma bilateral es mas frecuente en
varones'?,

Genéticamente, los pacientes afectados suelen tener
una mutacion somatica o germinal. La mutacién
germinal implica que la mutacién esta presente en
todaslas células del cuerpo, mientras que lamutacién
somatica significa que solo el tejido de interés tiene la
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mutacion. Los pacientes con retinoblastoma bilateral y
familiar tienen en su mayoria una presuntiva mutacion
germinal ya que tienen enfermedad multifocal o
hereditaria'=.

Las principales manifestaciones clinicas se caracterizan
por leucocoria, estrabismo, inflamaciéon ocular,

proptosis, masa orbitaria, nistagmus?.

Figura 1. TAC de paciente con RB bilateral.

Figura 2. TAC de paciente con RB bilateral.

Se han desarrollado varias clasificaciones de
retinoblastoma, incluida la clasificacion de Reese-
Ellsworth que predice la probabilidad de conservaciéon
de la funcién visual. Este sistema de clasificacion
tiene cinco grupos: Grupo |: muy favorable, Grupo II:
favorable, Grupo lll: dudoso, Grupo |V: desfavorable
y Grupo V: muy desfavorable. El otro método de
clasificacion es la Clasificacién Internacional de
Retinoblastoma (CIRB) que es facil de recordar y es
util para predecir el éxito de la quimiorreduccién. Se

clasifica en el grupo A, grupo B, grupo C, grupo D y
grupo E%

El motivo de la pobre supervivencia en los paises
subdesarrollados se relaciona con la deteccion
tardia del retinoblastoma avanzado, que a menudo
se presenta con invasién orbitaria o enfermedad
metastasica (9% de los casos)'.

Para el retinoblastoma bilateral, la quimiorreduccién
mas terapia focal agresiva: termoterapia, crioterapia,
fotocoagulacién, termoterapia, braquiterapia,
quimioterapia intraarterial, quimioterapia periocular,
quimioterapia intravitrea es necesaria en la mayoria
de los casos y aproximadamente 60% de los pacientes
requieren enucleaciéon de un ojo para evitar un mayor
avance del tumor*'»,

Figura 3. RM control de paciente con RB bilateral
posterior a tratamiento focal en Ol.
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Este estudio tuvo el objetivo principal de describir
los principales factores epidemiolégicos, métodos de
diagnéstico y diferentes modalidades de tratamiento
realizados en el Hospital Nacional Edgardo Rebagliati
Martins en el drea de oncologia y oftalmologia
pediatrica alianza con el area de oftalmologia del
Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas y la
clinica Oncosalud durante 18 afios con la finalidad de
resaltar las técnicas de tratamiento modernas gracias
a los cuales se pudo preservar la vision ocular.

METODOS

Se realizé un estudio retrospectivo y descriptivo. Se
revisaron las historias clinicas de los pacientes con
diagnéstico de retinoblastoma bilateral del Hospital
Nacional Edgardo Rebagliati Martins y de la Clinica
Oncosalud, ubicados en la ciudad de Lima, en el
periodo comprendido de 1999 a 2016.

Se evaluaron un total de 25 pacientes con el
diagnéstico de retinoblastoma  bilateral. La
informacion recaudada incluy6 edad, sexo, edad de
presentacién, clinica de presentacién, antecedentes
familiares de la enfermedad, presencia de metdstasis
al debut, estadiaje segun la clasificacion de Reese
Ellsworth y CIRB, los tipo de tratamiento instaurado
(cirugia de enucleacion, quimioterapia sistémica y
local, braquiterapia, crioterapia, laser, termoterapia,
en combinaciéon y otros), asi como la respuesta
al tratamiento. Se obtuvieron datos estadisticos
descriptivos para la presentacién y andlisis de los
resultados.

RESULTADOS

Evaluamos veinticinco pacientes con retinoblastoma
bilateral para una poblacién de 3263 nifilos oncolégicos
en el Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins y
de 30,000 nifios que acudieron a chequeo preventivo
y deteccién temprana en la Clinica Oncosalud.

La edad promedio fue de 16.8 meses (recién nacidos
- cuarenta y ocho meses), la relacién de sexo entre
hombres y mujeres fue de 1.08 (trece nifos y doce
nifas). En nuestra poblacién, el 52% eran preescolares,
el 44% lactantes y el 4%, escolares. Solo hubo un
caso con antecedentes familiares de retinoblastoma
bilateral y gen RB1 (+).

Con respecto a la clinica, 100% tenia leucocoria, 12%
de proptosis, 12% cefalea y 4% de convulsiones.
Tres casos (12%) tuvieron metdstasis en el debut: en
médula 6sea; cerebro y un caso esfenoidal y nédulos
cervicales.

Tabla 1. Caracteristicas de la poblacién con retinoblas-
toma bilateral (HNERM, 1999 - 2016).

NO
Pacientes 25 100
Edad al debut: (meses) --> 16.8
media (0,5a48m)
Sexo: M li
XO .ascu ino/ 13/12 52 /48
Femenino
Antecedentes Familiares 1 4
Gen RB1 (+) 1 4
Metastasis al debut: 1 4
Medula dsea (+)
Cerebro (+) 1 4
Oseo y Linfatico (+) 1 4
120 —
100%
0%
I I
(—)
&
Grafico 1. Presentacion clinica en nifios con

retinoblastoma bilateral (HNERM 1999 -2016).

Estadio clinico internacional del ojo derecho: A (4%), D
(44%), E (52%) y ojo izquierdo: B (8%), C (12%), D (8%), E
(72%). Clasificacion de Reese del ojo derecho: | (4%), IV
(36%), V (60%) y ojo izquierdo: | (4%), Il (12%), IV (8%),
V (76%). La enucleacion al debut fue en 3 casos (12%)
y 24 casos (96%) recibieron quimioterapia sistémica.

Apartirde 2003, se agregé laterapiafocal, conservando
la vision unilateral en 11 (44%) de 25 casos, de los
cuales 8 (72,7%) recibieron quimioterapia con terapia
focal. La terapia focal en estos 8 pacientes consistio
en: crioterapia 3 casos (37,5%), crioterapia+laser
1(12,5%), laser 1(12,5%), termoterapia+laser 1(12,5%),
braquiterapia 1(12,5%), quimioterapia intraarterial-
melfalan 1(12,5%) y termoterapia 1(9.09%).
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Tabla 1. Tratamiento brindado a los nifios con retinoblastoma bilateral con preservacion visual (HNERM 1999 -2016).

QT QF
PRES‘::!?IADO C.INTERNAC. C.REESE SISTEMICA CRIOTERAPIA TERMOTERAPIA BRAQUITERAPIA LASER QTIA
1 Derecho D 1\ S| S| NO NO NO NO
2 Izquierdo C v S| S| NO NO NO NO
3 Derecho D 1\ S| S| NO NO NO NO
4 Derecho D v S| S| NO NO S| NO
5 Izquierdo E \Y% S| NO NO NO S| NO
6 Izquierdo B | S| NO S| NO S| NO
7 Derecho A | NO NO S| NO NO NO
8 Derecho D \% S| NO NO Sl NO NO
9 Izquierdo C n S| NO NO NO NO SI
10 Derecho D \% S| NO NO NO NO NO
11 Izquierdo C I S| NO NO NO NO NO
Total 1 Total 4 2 1 3 1

Actualmente, 21 pacientes estdn vivos (84%) vy
cuatro estan muertos (16%) debido a la negacién de
continuar tratamiento enucleacién bilateral 3 casos y
braquiterapia un caso. La supervivencia global fue de
104.29 meses y la supervivencia libre de enfermedad
fue de 119.25 meses.

FALLECIDOS

= VIVOS CON ENFERMEDAD

B VIVOS SIN ENFERMEDAD  m PACIENTES PERDIDOS

Grafico 2. Estado actual de los nifios con retinoblastoma
bilateral (HNERM 1999 -2016).

DISCUSION
En este estudio se describieron las principales
caracteristicas epidemiolégicas, diagnésticas y las

distintas modalidades de tratamiento en los pacientes
con diagnéstico de retinoblastoma biltateral de nuestras
instituciones en un periodo de tiempo de 18 afios.

En la mayoria de paises desarrollados la frecuencia de
retinoblastoma bilateral es cerca del 30 a 40%, en el
caso de nuestro estudio se encontré un 30%, cuyo valor
es similar a otros estudios de origen latinoamericano,
donde el rango de presentacion es de 25 a 30%?>.
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En los paises en vias de desarrollo se ha reportado una
alta incidencia de tumores no hereditarios como el
retinoblastoma bilateral®, en nuestro estudio, solo un
paciente tuvo antecedentes familiares.

En este estudio se observé una leve diferencia con
respecto a sexo (predominio masculino), lo cual es
congruente con lo ya descrito en la literatura2. La
edad promedio del diagnéstico de retinoblastoma
bilateral fue de 16.8 meses cuyo valor es similar a
estudios previos a nivel mundial, los cuales describen
una mayor incidencia en nifilos menores de 2 anos®.
Con respecto a la presentacion clinica, todos los
pacientes presentaron leucocoria, la cual esta descrita
como el signo principal en los casos de pacientes
con retinoblastoma unilateral y bilateral, tanto en
paises desarrollados como en vias de desarrollo?. Se
evidencio solo tres casos de pacientes con metastasis
al debut.

Con respecto al estadiaje de retinoblastoma bilateral
se evidencié que la mayoria de nuestros pacientes
presentaron estadios avanzados al debut, estadio
V de la clasificacién de Reese Ellsworth y estadio E
de clasificacion clinica Internacional, lo cual podria
relacionarse con una consulta tardia y una baja
probabilidad de preservacion de la visione.

Sin embargo, desde al aflo 2003, se agregaron en
nuestra institucién nuevas modalidades terapéuticas,
las cuales tuvieron como objetivo no solo la reduccién
de la mortalidad de los pacientes afectados sino la
preservacion visual. Estas modalidades incluyeron
principalmente terapias focalizadas asociadas a
terapia sistémica, en la mayoria de casos.

En la evaluacion posterior al tratamiento, 11 pacientes
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lograron preservar la vision, lo cual representé el 44%
del total de nuestra poblacién. La mayoria de pacientes
que evitaron la ceguera total, recibieron tratamiento
multimodal (quimioterapia sistémica asociado a
terapia focal, siendo principalmente terapia con laser,
braquiterapia, crioterapia, quimioterapia intrarterial
con melfalan). Dicho resultado es congruente con
estudios previos que concluyeron que esta asociacion
terapéutica reduce al maximo el volumen tumoral y
previene la ceguera en pacientes con retinoblastoma
bilateral>5”7.

Otras opciones de tratamiento, acorde a los estudios
de investigacién actuales es el uso sistémico del
medicamento Topotecan, considerado como terapia
de rescate y de baja toxicidad como alternativa en
pacientes con progresivo o refractario retinoblastoma
intraocular’.

En nuestro estudio la gran mayoria de nuestros
pacientes estan vivos (21 pacientes) y solo 4 fallecieron,
siendo la razén principal progresién de la enfermedad
por negacién de los padres al tratamiento quirdrgico
de enucleacién o continuacién de tratamiento de
quimioterapia sistémica y focal.

Es muy importante la mejora del diagnéstico precoz
y el tratamiento oportuno multimodal a nivel
mundial. Es por ello la importancia de afianzar los
programas colaborativos entre paises de Sudamerica
y Norteamérica en cancer ocular “retinoblastoma’,
siendo el objetivo de este proyecto promover un
mejor tratamiento, en lo posible conservador, con
el soporte y acceso a equipos ultramodernos y un
adecuado entrenamiento de los profesionales en este
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