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CARACTERISTICAS CLINICAS, DE TRATAMIENTO Y SUPERVIVENCIA EN PACIENTES
CON RETINOBLASTOMA

RESUMEN ESTRUCTURADO.

ANTECEDENTES: El retinoblastoma es el cancer primario de ojo mas comun en pediatria.
Los signos clinicos frecuentes son la leucocoria, seguida del estrabismo. El diagnédstico es
clinico y la estrategia de tratamiento se elige con base al grupo clinico y la extension
extraocular.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA: El retinoblastoma es un problema de salud publica,
siendo una causa frecuente de atencidn en el Hospital General de México (HGM),
incrementado los casos en los ultimos diez anos, siendo necesario realizar un analisis
descriptivo el cual no se ha realizado hasta este momento.

JUSTIFICACION: EI conocer la estadistica de la evolucién clinica podria dar oportunidad de
plantear estrategias para el diagndstico oportuno ademas de evaluar los resultados con la
terapéutica empleada para el salvamento ocular y la sobrevida global de los pacientes con
retinoblastoma en nuestro medio.

OBJETIVO: Describir las caracteristicas clinicas, de tratamiento y supervivencia en
pacientes con retinoblastoma atendidos en el HGM de enero de 2013 a diciembre de 2022.
METODOLOGIA: Disefio descriptivo, transversal, observacional y retrospectivo. Se
recolectaran expedientes con el codigo CIE 10 C69.2 de tumor maligno de la retina y se
incluiran aquellos que cubran los criterios de seleccién. Se procedera al llenado de hoja de
recoleccion de datos para elaboracion de base de datos y andlisis estadistico.

ANALISIS ESTADISTICO: Las variables cuantitativas se expresaran en medias y de
desviacidén estandar. Las variables cualitativas se expresaran en porcentajes y frecuencias.
El analisis de supervivencia se hara por medio de la prueba estadistica de Kaplan-Meier y se
comparara con base a la prueba log-rank. El andlisis se realizara a través del programa
SPSS version 26.

RESULTADOS ESPERADOS: Se conoceran las caracteristicas clinicas y de supervivencia
en los pacientes con el diagndéstico de retinoblastoma en nuestra institucion, esperando esta
ultima sea mayor al 90% a dos afios del diagnaostico.

Palabras clave: retinoblastoma, leucocoria, salvamento ocular, oncologia pediatrica.



CARACTERISTICAS CLINICAS, DE TRATAMIENTO Y SUPERVIVENCIA EN PACIENTES
CON RETINOBLASTOMA.

1. ANTECEDENTES.

El retinoblastoma es el cancer primario de ojo mas comun en los nifos, es un tumor raro que
se inicia por la mutacién bialélica del gen de retinoblastoma (RB1) en una célula susceptible
de la retina en desarrollo." 2 La incidencia global oscila de 1 en 16,000-18,000 recién nacidos
vivos al afio, con reporte de 8,000 nuevos casos al afio.> 4 Del total de afectados 11%
pertenecen a paises de altos ingresos, 69% de ingresos intermedios y 20% en paises de
ingresos bajos. A pesar de que la prevalencia es alta en paises de ingresos medios y bajos,
la mayoria de los centros de retinoblastomas se encuentran en paises de ingresos altos y
medianos, lo que crea una brecha amplia en el acceso al tratamiento del retinoblastoma.®

El RB1 fue el primer gen supresor de tumores humanos identificado. Se encuentra en el
cromosoma 13q14, abarca 180 kb y tiene 27 exones. El RB1 juega un papel importante en
decidir el destino de una célula a través de la salida del ciclo celular o la apoptosis. Las
mutaciones que dan como resultado una funcion anormal del RB1 o la inhibicion del RB1 por
oncoproteinas anulan la capacidad de RB1 para mediar la salida del ciclo celular o la
apoptosis y conducen a una division celular descontrolada.’? En 1971, basandose en el
analisis matematico en la edad de presentacion del retinoblastoma, Knudson propuso la
hipotesis de los 2 golpes.'® Dicha hipdtesis refiere que los retinoblastomas hereditarios
resultan de una mutacién de la linea germinal (el "primer golpe", mutacién 1, M1) y una
mutacion somatica adquirida (el 'segundo golpe', M2), mientras que los retinoblastomas no
hereditarios surgen cuando dos mutaciones somaticas estan presentes en el mismo gen

supresor de transformacién en una célula susceptible. > 7

Dentro de la histopatologia la supuesta célula de origen es el retinoblasto, o célula
progenitora o precursora primitiva de la retina (RPC), que tiene la capacidad de diferenciarse
en multiples tipos de células de la retina, incluidas las horizontales, amacrinas, Muller y
fotorreceptoras. El retinoblastoma se ha caracterizado microscopicamente como una
proliferacion de células pequenas y redondas con nucleos basoéfilos que se tifien de oscuro y

citoplasma escaso, necrosis tumoral, apoptosis y actividad mitética prominente.? 3

El retinoblastoma tiene dos formas clinicas: una forma hereditaria (40% de los casos) en la
que generalmente los tumores son bilaterales y multifocales, presentandose a una edad mas

temprana; y una forma no hereditaria (60% de los casos) en la que los tumores son



unilaterales y unifocales, presentandose a una edad mas tardia.?* El retinoblastoma trilateral
se refiere a la asociacion de un retinoblastoma bilateral con un tumor intracraneal
asincronico, que ocurre en menos del 10% de los casos. Los tumores que comprenden el
retinoblastoma trilateral son tumores neuroectodérmicos primitivos, en su mayoria
proveniente de la region pineal (pineoblastomas); sin embargo, en 20% a 25% de los casos
los tumores son supraselares o paraselares. ®% Los signos clinicos de presentacion mas
comunes del retinoblastoma son la leucocoria (60%), seguida del estrabismo (20%).
Presentaciones menos frecuentes del retinoblastoma incluye pérdida de la agudeza visual
(4%), inflamacioén ocular (5%), y las presentaciones raras incluyen heterocromia, causada por
neovascularizacién del iris (rubeosis iridis), hemorragia vitrea, hifema en ausencia de trauma,

glaucoma, anisocoria, celulitis orbitaria con proptosis.3 % ©

El diagndstico de retinoblastoma intraocular generalmente es clinico. Se realiza un examen
bajo sedacién con la pupila dilatada para clasificar la severidad de la enfermedad intraocular
asi como para descartar diagnésticos diferenciales: vitreo primario hiperplasico persistente,
fibrodisplasia retrolental, enfermedad de Coats, cataratas congénitas, toxocariasis vy
toxoplasmosis.> Los patrones de crecimiento tumoral observados bajo el examen
oftalmolégico incluyen el endofitico, en el que el tumor crece hacia el vitreo; exofitica, en la
que el tumor crece debajo de la retina hacia la coroides; mixto (tanto enddfitico como
exofitico); e infiltrante difuso en el que se forma una placa en la superficie de la retina." ® Los
estudios de imagenes que se requieren para evaluar la extension de la enfermedad incluyen
la ecografia bidimensional tipo B y la resonancia magnética. La resonancia magnética es util
para evaluar la extension de la enfermedad y la presencia de retinoblastoma trilateral & 7 No

se recomienda realizar biopsia de la lesion primaria por el riesgo de diseminacién tumoral.?

La Clasificacion Internacional para Retinoblastoma Intraocular es la mas utilizada para
estadificar al retinoblastoma y se utiliza para determinar la estrategia de tratamiento
efectivo.® 2 (Anexo 1: tabla 1, Anexo 2: figura 1). Actualmente el uso de la octava edicion de
la clasificacion clinica y patologica de acuerdo al Comité Conjunto Americano sobre el
Cancer (AJCC, por sus siglas en inglés American Joint Committee on Cancer) y la
estadificacion de la Unidn contra el Cancer (clasificacion clinica y patolégica con base en el
tumor, ganglios y metastasis representados por las siglas TNM) se ha propuesto para evaluar

la extension de la enfermedad extraocular. La clasificacion TNM se ha planteado como nueva



herramienta para establecer un plan de atencion adecuado para pacientes con cancer.'?
(Anexo 3: Tabla 2)

La estrategia de tratamiento se elige con base al grupo clinico y la extension extraocular. Las
modalidades de tratamiento comprenden: enucleacion, tratamientos con preservacion del
globo ocular: combinacion de quimioterapia intravenosa o intraarterial con tratamientos
locales (crioterapia, termoterapia transpupilar, inyecciones intraarteriales, intravitreas o
quimioterapia intracameral). La quimioterapia sistémica sigue siendo un enfoque critico, ya
sea como administracién neoadyuvante para aumentar las posibilidades de conservacion del
0jo, administracién adyuvante cuando el analisis histologico del ojo enucleado revela un
riesgo de diseminacion extraocular, o concomitante con terapias locales para obtener efectos

sinérgicos.® 1°

En el grupo clinico A, el ojo puede ser tratado unicamente con terapia laser o crioterapia
(terapia focal). En el grupo B y C se requieren ciclos de quimioterapia intravenosa (QlIV) o
quimioterapia intraarterial (QIA) seguido de terapia focal y quimioterapia intravitrea con
melfalan y/o topotecan para manejo de siembras residuales o recurrentes, o enucleacion.
Para tumores unicos aislados del grupo B o C se puede realizar radioterapia focal o
braquiterapia. El grupo D requiere tanto QIV (con terapia focal de consolidacion) o QIA (con
terapia focal de consolidacién). Todos los ojos con rasgos sugestivos de extensién
extraocular inminente (Grupo E) deben ser removidos para que se pueda realizar un examen
patolégico preciso y determinar el riesgo de metastasis, requiere quimioterapia sistémica

adyuvante. % °

A nivel mundial, la tasa de supervivencia del retinoblastoma oscila entre el 30 y el 97%
dependiendo de la economia de cada pais, siendo superior al 95% en paises de ingresos
altos en donde se realizan elevados niveles de tamizaje y no cuentan con restricciones en
cuanto a opciones de tratamiento, en contraste con paises de ingresos medios y bajos.'® Es
por esto que es necesario educar a los pacientes y a los profesionales de la salud sobre la

importancia de un diagndstico temprano y derivacion temprana.



El fortalecimiento de las instalaciones médicas para el diagndstico del retinoblastoma en el
primer y segundo nivel de atencidon son las piezas clave para reducir la morbimortalidad
asociada con la enfermedad y mejorar los resultados.®'" El examen de reflejo rojo es el
estandar actual para la deteccion oportuna del retinoblastoma, sin embargo, las guias
internacionales reflejan una heterogeneidad significativa en cuanto al momento del examen,
el numero de visitas y el personal involucrado en la deteccién, necesitando una pauta mas
especifica para la evaluacién del examen de reflejo rojo en la practica diaria de pediatras y

profesionales generales.' 13

2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

El retinoblastoma es un problema de salud publica, siendo una causa frecuente de atencion
en el servicio de oncologia pediatrica debido a que el Hospital General de México cuenta con
los recursos para el tratamiento intraocular y de enfermedad avanzada, ademas de ser un
centro de referencia para esta patologia en el pais, los numeros de casos atendidos han
incrementado en los ultimos diez afios por lo cual es necesario realizar un analisis descriptivo
el cual no se ha realizado hasta este momento. Por lo anterior, se pretende determinar las

caracteristicas clinicas, de tratamiento y supervivencia en pacientes con retinoblastoma.

3. JUSTIFICACION.

El retinoblastoma con frecuencia inicia en |la edad pediatrica, por lo que nuestra institucion no
es la excepcidén en adquirir experiencia en su manejo. El conocer las caracteristicas clinicas
de presentacion, el tratamiento iniciado y la estadistica de la evolucién clinica, asi como la
supervivencia de los pacientes atendidos en el servicio de oncologia del Hospital General de
México, podria ser una oportunidad de plantear estrategias para el diagndéstico oportuno,
ademas de evaluar los resultados obtenidos hasta el momento con la terapéutica empleada
para el salvamento ocular y la sobrevida global de los pacientes con retinoblastoma en

nuestro medio, lo cual podria plantearse como un programa de mejora a este respecto.



4. HIPOTESIS.
La supervivencia en pacientes con retinoblastoma es mayor al 90% a dos afos del

diagndstico.

5. OBJETIVOS.

5.1 Objetivo general.

- Describir las caracteristicas clinicas, de tratamiento y supervivencia en pacientes con
retinoblastoma atendidos en el Hospital General de México de enero de 2013 a
diciembre de 2022.

5.2 Objetivos especificos.

- Describir los antecedentes familiares de retinoblastoma del paciente y las
caracteristicas clinicas y radioldgicas al diagndstico.

- Describir las modalidades terapéuticas utilizadas en los pacientes con retinoblastoma
al momento del diagnéstico.

- Analizar la sobrevida global, supervivencia libre de evento y la tasa de salvamento

ocular segun el grupo y modalidad de tratamiento .
6. METODOLOGIA.
6.1. Tipo y diseio de estudio.
Diseno: Estudio descriptivo, transversal, observacional y retrospectivo.
6.2. Poblacion.
Expedientes de pacientes menores de 18 afos con diagnéstico confirmado de

retinoblastoma, atendidos en el servicio de oncologia pediatrica del Hospital General de

México durante el periodo de enero de 2013 a diciembre de 2022.
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6.3. Tamano de la muestra.

Con base en lo reportado por Ossandon D. et al. en el 2015 (10), donde describen una tasa
de supervivencia del retinoblastoma entre el 30 y el 97% dependiendo de la economia de
cada pais, siendo superior al 95% en paises de ingresos altos, en contraste con paises de
ingresos medios y bajos; se realiza el calculo de muestra a través del programa Epi info
version 7.2.3.1 con la férmula para estudios descriptivos, con una frecuencia del 90%, con un
margen de error del 7%, para un nivel de significancia estadistica del 95%, encontrando una
N de 71 expedientes. Sin embargo, se incluiran todos los expedientes de pacientes menores
de 18 afos con diagndstico de retinoblastoma atendidos en el HGMDEL del 01 de enero del
2013 al 31 de diciembre del 2022.

6.4. Criterios de inclusién, exclusion y eliminacion.

6.4.1. CRITERIOS DE INCLUSION.
e Expedientes de pacientes menores de 18 afios atendidos en el
Hospital General de México, con diagnéstico clinico, por imagen o
por histopatologia de retinoblastoma en el periodo del 01 de enero
del 2013 al 31 de diciembre del 2022.

6.4.2. CRITERIOS DE EXCLUSION.

e Expedientes incompletos.

6.4.3. CRITERIOS DE ELIMINACION.

e No aplica al ser un estudio retrospectivo

11



6.5. Operacionalizacion de las variables a evaluar y forma de medirlas:

Variable

Definicién

conceptual

Tipo de variable

Unidad de

medicidn

Codificacion

Edad

Tiempo

el nacimiento al
diagndstico
definitivo de la
enfermedad

transcurrido desde

Cuantitativa
discontinua

Afos

No aplica

Sexo

Condicidn organica
definida
fenotipicamente
por los drganos
sexuales

Cualitativa nominal
dicotdmica

Masculino
Femenino

0= Masculino
1= Femenino

Antecedente
familiar de
retinoblastoma

Antecedente
familiar de
retinoblastoma
confirmado en
algln familiar de
primer o segundo
grado

Cualitativa nominal
dicotdmica

No
Si

Signo inicial de
retinoblastoma

Primer signo

presentado

sugestivo de
retinoblastoma

Cualitativa nominal
politémica

Leucocoria,
estrabismo,
leucocoriay
estrabismo
proptosis
/buftalmos,
hallazgo incidental,
cribado para
retinoblastoma,
deterioro de
agudeza visual,
heterocromia,
ptisis bulbi, ojo
rojo, otros

O=Leucocoria
1= Estrabismo

2=Leucocoria y estrabismo

3=Proptosis/buftalmos

4=Hallazgo incidental
5=Cribado para
retinoblastoma

6=Deterioro de agudeza visual

7=Heterocromia
8=Ptisis bulbi
9=0jo rojo
10=0tros

Fecha de inicio del
primer sintoma

Tiempo
determinado por el
mes y ano en el
que se tiene
registro del primer
sintoma

Cualitativa nominal
politémica

Mes/AfRo

Enero a Diciembre/
2013-2022

Lateralidad

Presentacion
unilateral o
bilateral del

retinoblastoma

Cualitativa nominal

politémica

Ojo derecho, ojo
izquierdo, ambos
ojos

0=0jo derecho
1=0jo izquierdo
2=Ambos ojos
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Prueba de agudeza
visual

Medicién de la
habilidad del
sistema visual del
ojo afectado

Cualitativa nominal
politémica

Fija y sigue objeto
Solo fija y no sigue
Ninguna

0=Fija y sigue objeto
1=Solo fija y no sigue
2=Ninguna

Hallazgos clinicos
ojo derecho

Clasificacidn clinica

en ojo derecho del

tumor primario de

acuerdo al sistema

de estadificacion

del Comité
Conjunto

Americano sobre el

Cancer (AJCC)
(Ver anexo 3, tabla
2)

Cualitativa nominal
politémica

cTO: Sin evidencia
de tumor
intraocular
cT1: tumor
intraretinal y
<5mm de liquido
subretiniano
cT2: Tumor
intraretinal con
desprendimiento
de retina, siembras
vitreas o siembras
subretinianas
cT3: Tumor
intraocular
avanzado
cT4; Tumor
extraocular que
involucra orbita

0=cTO-Sin evidencia de tumor
intraocular
1= cT1-Tumor intraretinal y
<5mm de liquido subretiniano
2=cT2-Tumor intraretinal con
desprendimiento de retina,
siembras vitreas o siembras
subretinianas
3=cT3-Tumor intraocular
avanzado
4= cT4-Tumor extraocular que
involucra orbita

Hallazgos clinicos
ojo izquierdo

Clasificacion clinica
en ojo izquierdo
del tumor primario
de acuerdo al
sistema de
estadificacion del
Comité Conjunto
Americano sobre el
Cancer (AJCC)
(Ver anexo 3, tabla
2)

Cualitativa nominal
politémica

cTO: Sin evidencia
de tumor
intraocular
cT1: tumor
intraretinal y
<5mm de liquido
subretiniano
cT2: Tumor
intraretinal con
desprendimiento
de retina, siembras
vitreas o siembras
subretinianas
cT3: Tumor
intraocular
avanzado
cT4; Tumor
extraocular que
involucra orbita

0=cTO-Sin evidencia de tumor
intraocular
1= cT1-Tumor intraretinal y
<5mm de liquido subretiniano
2=cT2-Tumor intraretinal con
desprendimiento de retina,
siembras vitreas o siembras
subretinianas
3=cT3-Tumor intraocular
avanzado
4= cT4-Tumor extraocular que
involucra orbita

Involucro de
ganglios linfaticos
regionales

Clasificacion clinica
de ganglios
linfaticos
regionales de
acuerdo al sistema

Cualitativa nominal
politémica

NX: Ganglios
regionales no
pueden ser
evaluados
NO: sin involucro
ganglionar regional
N1: evidencia de
involucro
ganglionar regional

0=NX-Ganglios regionales no
pueden ser evaluados
1= NO-Sin involucro
ganglionar regional
2=N1-Evidencia de involucro
ganglionar regional
(preauricular, submandibular
o cervical)

13



de estadificacion
del AJCC (Ver
anexo 3, tabla 2)

(preauricular,
submandibular o
cervical)

Metdstasis distal

Estadificacion
clinica y patoldgica
de metastasis a
distancia de
acuerdo al sistema
de estadificacion
del AJCC
(Ver anexo 3, tabla
2)

Cualitativa nominal
politémica

c¢MO: Sin signos o
sintomas de
metdstasis
intracraneales o
distales
cM1: metastasis
distales sin
confirmacion
microscépica
pM1: metdastasis
distales con
confirmacion
microscépica

0=cMO0
-Sin signos o sintomas de
metdstasis intracraneales o
distales
1=cM1
-Metastasis distales sin
confirmacidn microscépica
2=pM1
-Metastasis distales con
confirmacidn microscépica

Rasgo hereditario

Clasificacion
hereditaria del
retinoblastoma de
acuerdo al sistema

Cualitativa nominal
politémica

HX: Sin evidencia
de mutacion RB1
(no se realiza
investigacion)
HO: Alelo del gen
RB1 normal
(investigado con
resultado negativo)
H1: retinoblastoma
bilateral,
retinoblastoma
trilateral, pacientes

0=HX-Sin evidencia de
mutacion RB1 (no se realiza
investigacion)
1=HO-Alelo del gen RB1
normal (investigado con
resultado negativo)
2=retinoblastoma bilateral,
retinoblastoma trilateral,
pacientes con historia familiar
de retinoblastoma o
definicion molecular de una
mutacién constitucional en el

de estadificacion con historia gen RB1
del AJCC (Ver familiar de
anexo 3, tabla 2) retinoblastoma o
definicion
molecular de una
mutacion
constitucional en el
gen RB1
Mismas
implicaciones
clinicas que el
retinoblastoma
Presentacion de bilateral, asociado | Cualitativa nominal
retinoblastoma con un tumor dicotémica No 0=No
trilateral intracraneal Si 1=Si
neuroectodermal
primitivo en la
glandula pineal o
regiones supraselar
y paraselar
0=Grupo A
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Clasificacion 1=Grupo B
Grupo clinico ojo Internacional de Cualitativa nominal | Grupo A, B,C,DyE 2=Grupo C
derecho Retinoblastoma politémica 3=Grupo D
Intraocular 4=Grupo E

aplicada en ojo

derecho (Ver anexo
1, tabla 1)

Clasificacion 0=Grupo A
Grupo clinico ojo Internacional de Cualitativa nominal 1=Grupo B
izquierdo Retinoblastoma politémica GrupoA,B,C,DYE 2=Grupo C
Intraocular 3=Grupo D
aplicada en ojo 4=Grupo E

izquierdo (Ver
anexo 1, tabla 1)

Caracteristicas
radioldgicas

Clasificacion del
retinoblastoma por
hallazgos
radioldgicos
obtenidos por
resonancia
magnética

Cualitativa nominal
dicotdmica

Intraocular
Extraocular

O=Intraocular
1=Extraocular

Estadio por
patologia

Estadificacion
histopatoldgica del
retinoblastoma de
acuerdo al sistema

de estadificacion
del AICC (Ver
anexo 3, tabla 2)

Cualitativa nominal
politémica

pTO Sin indicios de
tumor intraocular
pT1 Uno o mas
tumores
intraoculares sin
invasion local
pT2 Uno o mas
tumores
intraoculares con
invasion local
pT3 Uno o mas
tumores
intraoculares con
invasion local
significativa
pT4 Indicios de
tumor extraocular

0=pTO0-Sin indicios de tumor
intraocular
1=pT1-Uno o mas tumores
intraoculares sin invasion
local
2=pT2-Uno o mas tumores
intraoculares con invasion
local
3=pT3-Uno o mas tumores
intraoculares con invasion
local significativa
4=pT4-Indicios de tumor
extraocular

Presencia de Evidencia de
siembras en siembras vitreas o | Cualitativa nominal No 0=No
patologia retinianas al dicotémica Si 1=Si
examen
microscopico
Prelaminar O=Prelaminar
Evidencia de Laminar 1=Laminar
presencia de Cualitativa nominal Retrolaminar 2=Retrolaminar
Invasion células neoplasicas politémica Coroides 3=Coroides
al examen Esclera 4=Esclera

microscopico

Extraocular

5=Extraocular
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Corte de nervio

6=Corte de nervio dptico

optico
Tiempo
determinado por el
Fecha de dia, mes y afio en | Cualitativa nominal Dia/Mes/Afio 1-31
diagndstico el que se tiene politémica Enero a diciembre
registro del 2013-2022
diagnéstico
Tiempo
determinado por el
Fecha de inicio de dia, mes y afio en | Cualitativa nominal Dia/Mes/Afio 1-31
tratamiento el que se tiene politémica Enero a diciembre
registro de inicio 2013-2022
del tratamiento
Laser y/o
crioterapia,

Primera linea de
tratamiento ojo
derecho

Modalidades de
tratamiento con
base al grupo
clinicoy la
extension
extraocular

Cualitativa nominal
politémica

enucleacion o
exenteracion,
quimioterapia
intravenosa,
quimioterapia
intraarterial,
radioterapia
externa,
vitrectomia, rehusa
tratamiento,
braquiterapia,
quimioterapia
intravitrea,
quimioterapia
intracameral, otra
terapia

O=Laser y/o crioterapia
1=Enucleacién o exenteracién
2=Quimioterapia intravenosa
3=Quimioterapia intraarterial

4=Radioterapia externa

5=Vitrectomia
6=Rehusa tratamiento
7=Braquiterapia
8=Quimioterapia intravitrea
9=Quimioterapia intracameral
10=0Otra terapia

Primera linea de
tratamiento ojo
izquierdo

Modalidades de
tratamiento con
base al grupo
clinicoy la
extension
extraocular

Cualitativa nominal
politémica

Laser y/o
crioterapia,
enucleacion o
exenteracion,
quimioterapia
intravenosa,
quimioterapia
intraarterial,
radioterapia
externa,
vitrectomia, rehusa
tratamiento,
braquiterapia,
quimioterapia
intravitrea,
quimioterapia
intracameral, otra
terapia

O=Laser y/o crioterapia
1=Enucleacién o exenteracién
2=Quimioterapia intravenosa
3=Quimioterapia intraarterial

4=Radioterapia externa

5=Vitrectomia
6=Rehusa tratamiento
7=Braquiterapia
8=Quimioterapia intravitrea
9=Quimioterapia intracameral
10=0Otra terapia
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Procedimiento en | Cualitativa nominal No 0=No
Enucleacion el cual se retira dicotémica Si 1=Si
globo ocular
Tiempo
transcurrido desde
el momento del
Tiempo a la diagndstico hasta Cuantitativa Meses No aplica
enucleacion el procedimiento discontinua
en el cual se retira
globo ocular
Presencia de
Recaida actividad tumoral | Cualitativa nominal No 0=No
posterior a la dicotémica Si 1=Si
remision
Tiempo
transcurrido desde
el momento del
Tiempo a la recaida | diagndstico hasta Cuantitativa Meses No aplica
la presencia de discontinua
datos clinicos de
recaida
Defuncién Cese de la vida Cualitativa nominal No 0=No
dicotémica Si 1=Si
Tiempo
transcurrido desde
Tiempo a la el momento del Cuantitativa Meses No aplica
defuncion diagndstico hasta discontinua
el cese de la vida
Fecha en que
recibid ultima
Fecha de ultima consulta de Cualitativa nominal Dia/Mes/Afio 1-31
consulta oncologia politémica Enero a diciembre
pediatrica en el 2013-2022

Hospital General
de México
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6.6. Procedimiento.

Se registrara el protocolo en el Comité de Evaluacion de Protocolos de Investigacion de Médicos
Residentes del Hospital General de México. Una vez aprobado se solicitara a estadistica el
reporte de numeros de expediente con el cddigo CIE 10 de tumor maligno de la retina (C69.2) del
servicio de Pediatria del Hospital General de México Dr. Eduardo Liceaga del 1 de enero del 2013
al 31 de diciembre del 2022; asi mismo, se solicitara la poblacién pediatrica atendida durante este

periodo.
Se revisaran los expedientes que cubran los criterios de seleccién para posteriormente recabar la

informacion en la hoja de recoleccion de datos (ver anexo 4). Con los datos obtenidos se creara

una base de datos en Excel, para posterior analisis en SPSS, discusion y elaboracién de tesis.

6.7 Flujograma




6.8 Analisis estadistico.

Las variables cuantitativas se expresaran en medias y de desviacion estandar, se realizaran
pruebas de normalidad de Kolmogorov-Smirnov. Las variables cualitativas se expresaran en
porcentajes y frecuencias. El analisis de supervivencia se hara por medio de la prueba
estadistica de Kaplan-Meier y se comparara con base a la prueba log-rank. El analisis se

realizara a través del programa SPSS version 26.

7. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES.

Enero Febrero Marzo Abril Mayo Junio Julio Agosto

INVESTIGACION
DOCUMENTAL PARA
REALIZAR EL MARCO
TEORICO

ESTRUCTURAR
PROTOCOLO DE
INVESTIGACION

REGISTRO Y REVISION
DEL PROTOCOLO POR
EL COMITE DE
EVALUACION DE
PROTOCOLOS DE
INVESTIGACION  DE
MEDICOS

RESIDENTES DEL
HOSPITAL  GENERAL
DE MEXICO

RECOLECCION DE
INFORMACION
CLINICA DE LOS
EXPEDIENTES EN
HOJA DE DATOS*
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ANALISIS DE
RESULTADOS*

REALIZAR DISCUSION
Y  CONCLUSIONES
PARA REDACTAR
TESIS DE LA
ESPECIALIDAD  EN
PEDIATRIA*

*Una vez autorizado por el Comité de Evaluacién de Protocolos de Investigacion de Médicos

Residentes del Hospital General de México.

8. ASPECTOS ETICOS Y DE BIOSEGURIDAD.

Este estudio sera sometido al Comité de Evaluaciéon de Protocolos de Investigacion de
Médicos Residentes del Hospital General de México, y se iniciara una vez aprobado. De
acuerdo al reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la salud
en su articulo 17 se clasifica en la categoria | (investigacion sin riesgo) que se trata de una
investigacion observacional retrospectiva en la que no se realiza ninguna intervenciéon o
modificacién intencionada en las variables fisiolégicas, psicologicas y sociales de los
individuos que participan en el estudio, por lo que no se obtendra consentimiento informado.
Al manejar informacion retrospectiva (expedientes) se cumplen con los aspectos éticos de
privacidad y confidencialidad. Se mantendra la confidencialidad de los datos sensibles
mediante un sistema de codificacidén que unicamente sera conocido por los investigadores
del proyecto. Los resultados obtenidos se utilizaran exclusivamente para fines académicos y

de investigacion.
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9. RELEVANCIAY EXPECTATIVAS.

Al realizar este protocolo de investigacion se conoceran las caracteristicas clinicas, de
tratamiento y de supervivencia en los pacientes con el diagndstico de retinoblastoma en
nuestra institucion, esperando sea la base para poder crear proyectos para el diagnéstico
oportuno, mejorando con ello el salvamento ocular y la sobrevida global. Con expectativa de

obtener la tesis para la graduacion de la especialidad de pediatria.

10. RECURSOS DISPONIBLES (HUMANOS, MATERIALES Y FINANCIEROS).

Humanos Personal médico.

Materiales Papel, computadora, impresora, Excel, Word, SPSS, expedientes fisicos vy

electroénicos.

Financieros No se requieren.

11. RECURSOS NECESARIOS.

No se requieren de recursos adicionales. Se ocupa acceso a revision de expedientes
solicitando para ello autorizacion por el Comité de Evaluacion de Protocolos de Investigacion

de Médicos Residentes del Hospital General de México.
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12. ANALISIS DE RESULTADOS.

El numero total de expedientes con el diagndstico de retinoblastoma en el Hospital General
de México fueron 53, sin embargo, bajo los criterios de exclusion unicamente se realizé la
evaluacion de 40 expedientes. De los cuales, 27 casos (67.5%) fueron del sexo femenino
y 13 casos (32.5%) del sexo masculino. Del total de la muestra, 8 pacientes (20%)
desarrollaron afectacion bilateral y 32 de manera unilateral (80%) como se representa en la

figura 1.

Figura 1. Lateralidad

Tabla 1. Demografia y caracteristicas clinicas en 40
pacientes con retinoblastoma

Caracteristicas Numero de pacientes
(%)
Derecho
Caracteristica clinica Izquierdo
Leucocoria 35 (87.5) Biteral

Pérdida de agudeza visual | 21 (52.5)

Estrabismo 17 (42.5)

Ojo rojo 12 (30)

Glaucoma 14 (35)

2 o s
Edad al diagndstico ) Retinoblastoma

<12 meses 11 (27.5) Grupo E ‘ ‘ ‘

12-24 meses 19 (47.5) Grupo D |

24-36 meses 9 (22.5) Grupo C |

>36 meses 1(2.25) Grupo B |

Lateralidad Grupo A |

Unilateral 32 (80) 0 20 20 60 80
Bilateral 8 (20)
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La edad al diagnéstico de retinoblastoma tiene una media de 23.25 meses, con una
desviacion estandar de 23.5, de los cuales un total de 11 casos (27.5%) se diagnosticaron
antes de los 12 meses, 19 casos (47.5%) entre los 12 a los 24 meses, 9 casos (22.5%) entre
25y 36 meses y solo 1 caso (2.5%) posterior a los 36 meses. Asi mismo se observa que la
media de edad del diagndstico en pacientes con afectacion bilateral es de 17.25 meses, con

una desviacién estandar de 13.3.

Del total de casos estudiados, el signo con mayor frecuencia fue leucocoria, encontrandose
en 35 de los 40 casos (87.5%). Otros hallazgos clinicos incluyen pérdida de la agudeza
visual (562.5%), estrabismo (42.5%), glaucoma (35%), ojo rojo (30%) e hifema (5%).

De los 40 casos estudiados, se encontré una afectacién total de 48 ojos, que de acuerdo a la
Clasificacion Internacional del Retinoblastoma Intraocular (ICIR) se encontraron 3 casos
(6.3%) en el grupo A, 3 casos (6.3%) en el grupo B, 2 casos (4.2%) en el grupo C, 5 casos
(10.4%) en el grupo D y 35 casos (72.9%) en el grupo E como se muestra en la figura 2. De
los 8 pacientes con diagndstico de retinoblastoma bilateral no se tenia antecedente familiar
de retinoblastoma, asi mismo, del total de casos con afectacién bilateral, presentaron un ojo
en el grupo clinico E, mientras que el ojo contralateral se identificé en el grupo A en 3 de los
casos (28.5%), grupo B en 5 de los casos (71.4%). Por otro lado de acuerdo al sistema de
estadificacion del Comité Conjunto Americano sobre el Cancer (AJCC) para valorar la
clasificacion clinica y patoldgica (TNM) se identificd estadio clinico cT1 13 casos (32.5%),
cT2 en 26 casos (65%) y cT3 en 1 caso (2.5%).

Del total de casos, no se evidenci6 afectacion ganglionar ni metastasis a distancia mediante
estudios de imagen asi como por estudio de médula 6sea y liquido cefalorraquideo. La
resonancia magnética, siendo el estudio de eleccion para valorar la extensién del tumor, solo
se realizd en 32 de los casos (80%), en los cuales dos casos (6.25%) se identifico el tumor

extraocular. Asi mismo no se identificaron pacientes con afectacion trilateral.
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En todos los casos se realizd estudio de patologia encontrando 3 casos (7.5%) en estadio
pT1, 18 casos (45%) en estadio pT2, 15 casos (37.5%) en pT3 y 4 casos (10%) en estadio
pT4. De las muestras observadas en patologia, en 30 pacientes (75%) se identificaron
siembras vitreas. En cuanto a la invasion del tumor por patologia se identificaron 22 casos
(55%) con invasion prelaminar, 16 casos (25%) con invasion laminar y 10 casos (25%) con
invasion retrolaminar, asi como invasién en el 57.2% a coroides, 12.5% a esclera, 40% a

nervio éptico y 7.5% corte al nervio éptico.

Al 97.5% de los pacientes incluidos en el estudio se les realizé enucleaciéon de al menos un
ojo afectado, la media de tiempo del diagnéstico a la enucleacién fue de 1.49 meses con una
desviacién estandar de 2.55, de los cuales 40% se realizé enucleacion antes del mes del
diagndstico, 25% al mes, 15% a los 2 meses, 7.5% a los 3 meses, 7.5% a los 4 meses y solo
el 2.5% mayor a los 5 meses. En cuanto a la primera linea de tratamiento el 87.5% de los
casos unilaterales fue quirurgico y el 12.5% se realizé quimioterapia neoadyuvante; posterior
a procedimiento quirurgico los pacientes recibieron 4 ciclos de quimioterapia en el 92.5% de
los casos con carboplatino y etopdsido en los cuales se alcanzé la remision de la enfermedad

y solo 7.5% de los casos requirieron mas de 4 ciclos.

En aquellos pacientes con afectacion extraocular o invasion masiva a coroides (5%) se inicio
tratamiento de segunda linea con radioterapia a 41 Gy en 23 fracciones con lo que se llega a

la vigilancia de la enfermedad.

En pacientes con afectacion bilateral, posterior a la enucleacién y a la quimioterapia
sistémica de primera linea, para el salvamento del ojo contralateral se inicié tratamiento con
termoterapia y quimioterapia intravitrea con topotecan, teniéndose registro en solo 37.5% de

los pacientes.

En un paciente se identificé recaida a los 9 meses, requiriendo segunda linea de tratamiento
con ifosfamida, carboplatino y etopdsido, llegando a la defuncién a los 10 meses del
diagndstico. La supervivencia global en nuestra poblacion, a 120 meses, fue de 97.5%,
analisis que se realizd a través de una curva de Kaplan-Meier como se muestra en la figura
3. Se realiz6 el analisis multivariado, analizando la influencia del estadio en la supervivencia

global no encontrando diferencias significativas (log rank p= 0.517).
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Figura 3: Curva de Kaplan-Meier, supervivencia global a 120 meses
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13. DISCUSION.

En los pacientes pediatricos el retinoblastoma presenta una baja incidencia dentro de las
neoplasias solidas, sin embargo, el diagnéstico oportuno condiciona un prondstico favorable.
Dentro de nuestro estudio se identificd que la edad media de presentacion fue de 23.25
meses, de acuerdo a Karthik YA, et al, la edad media es comparable con estudios
presentados en India (24 meses) y Malasia (24.2 meses), en contraste con paises de
ingresos altos como Estados Unidos de América donde el diagndstico se realiza de manera

precoz con una media de 8 meses.

Los signos iniciales de esta enfermedad son cruciales para la deteccion temprana, dentro de
este estudio se identificé la leucocoria como el principal signo presentandose en 87.5% de
los casos, asi como pérdida de la agudeza visual en el 52.5%, estrabismo en el 42.5%,
glaucoma en el 35%, ojo rojo en el 30% e hifema en el 5%, coincidiendo con el estudio
realizado por Ossandon D, et al, donde le leucocoria predomina como el signo inicial, sin
embargo, las alteraciones de la agudeza visual son raros de encontrar en dicho estudio

mientras que la incidencia en este estudio incrementa gracias al trabajo multidisciplinario.
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Asi mismo, de acuerdo a la ICIR, en nuestro estudio se identifica al diagnéstico el predominio
del grupo E con un 72.9% de los casos, en contraste con el estudio presentado por Zanolli, et
al. en Chile, el cual es un pais de ingresos medianos como lo es México, el grupo clinico E se
identificd solamente en el 30% de los casos. Por otro lado, en India, en el estudio presentado
por Yalavarthy AK, et al, se identificé grupo clinico D y E en 87% de los casos, comparable

con nuestra poblacion.

Al 97.5% de los pacientes incluidos en el estudio se les realizé enucleacion, comparable de
acuerdo a un estudio realizado en Chile por Trincado A, et al. donde la enucleacion se realizé
al 93% de los pacientes. De acuerdo a la ICIR la tasa de éxito del retinoblastoma intraocular
por ojo se alcanza el 100% cuando se identifica en grupo A, 93% para grupo B, 90% para el

grupo C, 47% para el grupo D y 25% para grupo E.

La sobrevida global en este estudio fue de 97.5%, de acuerdo a un estudio por Wong ES, et
al, en un metaanalisis la sobrevida global oscila en el 98% en los ultimos 10 afios,
comparado con la sobrevida 79% durante la década de 1980. Notablemente la sobrevida
global se observd principalmente en paises de ingresos altos. Asi mismo el salvamento
ocular se ha asociado a paises con ingresos altos, mejorando del 31% al 57% en la ultima
década. En nuestro estudio, contamos con 8 pacientes con afectacién de retinoblastoma

bilateral en tratamiento local con Iaser y quimioterapia intravitrea para la preservacion ocular.

14. CONCLUSIONES.

El éxito en el tratamiento del retinoblastoma es el resultado de una secuencia de multiples
factores que involucran la evolucion clinica, diagndstico y tratamiento. La mejora de las
condiciones socioeconémicas de la poblacion facilita un diagnéstico mas temprano de la
enfermedad. El manejo de estos pacientes debera estar a cargo de un equipo

multidisciplinario con experiencia en el tratamiento de esta enfermedad.

26



El presente trabajo muestra las limitaciones inherentes al analisis retrospectivo de las
historias clinicas en un centro de referencia en nuestro pais. Los resultados obtenidos no
representan la realidad de México y debera reforzarse la deteccidén a nivel primario asi como

la educacion para la salud.

Si bien, el retinoblastoma tiene un buen pronéstico, en la mayoria de los casos, se debe
continuar con el analisis de sus caracteristicas tanto clinicas, histopatoldgicas y el impacto
que estas tienen con el prondéstico y supervivencia de los pacientes. Para continuar con el
estudio de estos pacientes se sugiere continuar con la recoleccion de nuevos expedientes
asi como la busqueda de los expedientes no encontrados para aumentar el tamano de la
muestra y con esto su significancia estadistica, como pauta para plantear medidas de mejora

al diagnéstico y tratamiento de estos pacientes.
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16. ANEXOS.

Anexo 1. Tabla 1. Sistema de estadificacion de acuerdo a la Clasificacion Internacional
de Retinoblastoma Intraocular.

Tabla 1: Sistema de estadificacion de acuerdo a la Clasificacion Internacional de Retinoblastoma Intraocular

(Tomado y traducido de Rodriguez GC y colaboradores, 2015)?

GRUPO DESCRIPCION CARACTERISTICAS
Grupo A Riesgo muy bajo: Ojos con pequefios | Todos los tumores miden 3 mm o menos en su
tumores discretos alejados de las | dimension mayor y se limitan a la retina.
estructura criticas.
Grupo B Riesgo bajo: Ojo con tumor retiniano Tumor mayor a 3 mm en dimensién o grosor basal
discreto de cualquier tamano o ubicacion, o cualquiera de los siguientes:
sin siembra vitrea o subretiniana Localizaciéon macular menor a 3 mm de la févea.
Liquido subretiniano menor a 3 mm del margen.
Localizacion yuxtapapilar a menos de 1.5 mm del
disco
Grupo C Riesgo moderado: Tumores de cualquier Uno de los siguientes:
tamano o localizacion solo con siembras Siembras subretinianas menores a 3 mm del
vitreas focales o subretinianas. tumor
Siembras vitreas menores a 3 mm del tumor
Siembras subretinianas y vitreas a menos de 3
mm del tumor
Liquido subretiniano que compromete menos de
un cuadrante del fondo.
Grupo D Riesgo alto: Enfermedad difusa con | Uno de las siguientes
diseminacién  vitrea o  subretiniana | Siembras subretinianas mayores a 3 mm del tumor
significativas. Siembras vitreas mayores a 3 mm del tumor
Liquido subretiniano presente o pasado, sin
diseminacién, que compromete mas de un
cuadrante del fondo
Grupo E Riesgo muy alto: Tumor que ha destruido la | Retinoblastoma extenso o una de las siguientes

anatomia o funcionalidad del ojo.

Tumor anterior a la superficie vitrea anterior con
compromiso del cuerpo ciliar o el segmento
anterior

Retinoblastoma infiltrante difuso

Glaucoma neovascular

Opacidad de la tunica media por hemorragia
Necrosis tumoral con celulitis orbitaria aséptica
Invasién postlaminar del nervio éptico, coroides,
esclera, 6rbita o camara anterior
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Anexo 2. Figura 1. Clasificacion Internacional para el Retinoblastoma Intraocular.

Figura 1: imagenes correspondientes a la Clasificacion Internacional para el Retinoblastoma

Intraocular (Tomado de Ortiz MV y colaboradores, 2016)3:

30

(A) Tumor pequeio confinado a la retina y distante de la févea y nervio éptico (Grupo A).

(B1) Dos tumores pequefios confinados a la retina, pero adyacentes al nervio 6ptico
(Grupo B).

(B2) Tumor con pequena cantidad de fluido subretiniano sin siembras subretinianas
(Grupo B).

(C) Retinoblastoma exofitico con liquido subretiniano y siembras subretinianas (Grupo C).

(D) Retinoblastoma endofitico con siembras vitreas masivas (Grupo D).

(E) Retinoblastoma que ocupa mas de dos tercios del globo (Grupo E).



Anexo 3. Tabla 2. Clasificacion clinica de acuerdo al sistema de estadificacion del
Comité Conjunto Americano sobre el Cancer (AJCC).

Clasificacion clinica de acuerdo al sistema de estadificacion del Comité Conjunto Americano sobre el
Cancer (AJCC) 2018 (Tomado de Ortiz MV y colaboradores, 2016) 3

Tumor primario (T)

c¢TX Tumor intraocular no puede ser evaluado

cTO Sin evidencia de tumor intraocular

c¢T1 Tumor(es) intraocular(es) con liquido subretiniano < 5 mm desde la base de cualquier

tumor

cT1a Tumores < 3 mm y mas alla de 1,5 mm de la papila optica y la févea

c¢T1b Tumores > 3 mm o0 mas cerca de 1,5 mm de la papila 6ptica y la févea

cT2 Tumor(es) intraocular(es) con desprendimiento de retina, siembra vitrea o siembra

subretiniana

cT2a Liquido subretiniano > 5 mm desde la base de cualquier tumor

cT2b Tumores con siembra vitrea y/o siembra subretiniana

¢T3 Tumor(es) intraocular(es) avanzado(s)

cT3a Ptisis o pre-ptisis bulbi

cT3b Invasion tumoral de la pars plana, cuerpo ciliar, cristalino, zénulas, iris 0 camara

anterior

cT3c Presién intraocular elevada con neovascularizacion y/o buftalmos

cT3d Hifema y/o hemorragia vitrea masiva

cT3e Celulitis orbitaria aséptica

cT4 Tumor(es) extraocular(es) que involucran la 6rbita, incluido el nervio 6ptico

cT4a Evidencia radiolégica de compromiso del nervio 6ptico retrobulbar o

engrosamiento del nervio ¢ptico o compromiso de los tejidos orbitarios
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cT4b Tumor extraocular clinicamente evidente con proptosis

Ganglios linfaticos regionales (N)

cNX Ganglios regionales no pueden ser evaluados

¢cNO Sin involucro ganglionar regional

cN1 Con evidencia de involucro ganglionar regional (preauricular, submandibular o cervical)

Metastasis distal (M)

cMO Sin signos o sintomas de metastasis intracraneales o distales

cM1 Con metastasis distales sin confirmacioén microscopica

cM1a Tumor(es) que involucran cualquier sitio distante (por ejemplo, médula ésea,

higado) en pruebas clinicas o radiolégicas

cM1b Tumor que afecta al sistema nervioso central en las imagenes radioldgicas (sin

incluir el retinoblastoma trilateral)

Rasgo hereditario (H)

HX: Datos insuficientes para determinar la presencia de una mutacion constitucional en el gen RB1

HO: Alelos de RB1 normales en sangre verificados mediante analisis de sensibilidad alta

H1: Retinoblastoma bilateral, retinoblastoma con un tumor neuroectodérmico primitivo intracraneal (es
decir, retinoblastoma trilateral), pacientes con historia fami it liar de retinoblastoma o definicion

molecular de una mutacion constitucional en el gen RB1

Clasificacion patologica de acuerdo al sistema de estadificacion del Comité Conjunto Americano sobre
el Cancer (AJCC) 2018

Tumor primario (T)

pTX Indicios de tumor intraocular no pueden ser evaluados

pTO Sin indicios de tumor intraocular

pT1 Uno o mas tumores intraoculares sin invasion local, invasién focal de la coroides ni

compromiso prelaminar o intralaminar de la papila 6ptica

pT2 Uno o mas tumores intraoculares con invasién local
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pT2a Invasion concomitante focal de la coroides y compromiso prelaminar o
intralaminar de la papila 6ptica

pT2b Invasion tumoral del estroma del iris, la malla trabecular o el canal de

Schlemm

pT3 Uno o mas tumores intraoculares con invasion local significativa

pT3a Invasion masiva de la coroides (>3 mm en su diametro mas grande o
focos multiples de compromiso coroideo focal que afecte en total >3 mm, o

cualquier compromiso que abarque el grosor total de la coroides)

pT3b Invasion retrolaminar de la papila 6ptica, sin compromiso del extremo

transversal del nervio éptico

pT3c Cualquier compromiso del grosor parcial de la esclerética dentro de los

dos tercios internos

pT3d Invasion del grosor total de la esclerética dentro del tercio externo, o

invasion dentro o alrededor de los canales emisarios

pT4 Indicios de tumor extraocular: tumor en el extremo transversal del nervio éptico,
tumor en los espacios meningeos alrededor del nervio éptico, invasion del grosor total
de la esclerdtica con invasién de la epiesclera, el tejido adiposo adyacente, el musculo

extraocular, el hueso, la conjuntiva o los parpados

Ganglios linfaticos regionales (N)

pNX Compromiso de ganglios linfaticos regionales no evaluable

pNO Sin compromiso de ganglios linfaticos

pN1 Compromiso de ganglio linfatico regional

Metastasis distal (M)

pM1 Con metastasis distales con confirmacién microscopica

pM1a Confirmacién histopatoldgica de tumor en cualquier sitio distante (por ejemplo,

médula 6sea, higado u otro)

pM1b Confirmacién histopatoldgica de tumor en liquido cefalorraquideo o parénquima

del sistema nervioso central
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Anexo 4. Hoja de recoleccion de datos

CARACTERISTICAS CLINICAS, DE TRATAMIENTO Y SUPERVIVENCIA EN

PACIENTES CON RETINOBLASTOMA

ECU: Edad (afos): Iniciales:
Antecedente familiar de retinoblastoma 1=Si 0=No
Fi(jJa= y 1=..SO|
Sexo 0=Masculino | 1=Femenino Prueba (.je agudeza sigue ofijay 2=Ninguna
visual . no
objet .
o sigue

Fecha de inicio de primer signo:

Hallazgos clinicos ojo
derecho

0=cTO Sin evidencia de tumor
1= ¢T1 Tumor intrarretinal,
<5mm de liquido subretiniano
2=cT2 Tumor intrarretinal con
desprendimiento de retina,
siembras vitreas o siembras
subretinianas
3=cT3 Tumor intraocular
avanzado
4=cT4 Tumor extraocular que
involucra orbita

Mes: / Afio 0=cTO Sin evidencia de tumor

1= cT1 Tumor intrarretinal,

<5mm de liquido subretiniano

2=cT2 Tumor intrarretinal con

H . . desprendimiento de retina,
allazgos clinicos ojo iemb it ‘emb
izquierdo siembras vitreas o siembras
subretinianas
3=cT3 Tumor intraocular
avanzado
4=cT4 Tumor extraocular que
involucra érbita
Signo inicial de retinoblastoma
O=Leucocoria
1=Estrabismo
2=Leucocoria y estrabismo 0=NX-Ganglios regionales no
3=Proptosis y buftalmos pueden ser evaluados
4=Hallazgo incidental 1= NO-Sin involucro ganglionar
5=Cribado para retinoblastoma Involucro de ganglios regional
6=Deterioro de la agudeza visual regionales 2=N1-Evidencia de involucro
7=Heterocromia ganglionar regional
8=Ptisis bulbi (preauricular, submandibular o
9=0jo rojo cervical)
10=0Otros:
Lateralida 0=0jo 1=0jo 2=Ambos
d derecho izquierdo
Grupo clinico ojo 0=Grupo A Meta - 0=cMO Sin signos o sintomas
_ etastasis distal . P
derecho 1=Grupo B de metastasis intracraneales
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2=Grupo C distales
3=Grupo D 1= cM1 Metastasis distales sin
4=Grupo E confirmacion microscépica
2=pM1 Metastasis distales con
confirmacion microscoépica
0=HX Sin evidencia de
mutacién RB1 (no se realiza
investigacion)
_ 1=HO0 Alelo del gen RB1
?;g;ﬂgg g normal (investigado con
Grupo clinico ojo 2=G I resultado negativo)
L rupo C Rasgo hereditario o .
izquierdo 3=Grupo D 2—Rlet|noblastoma. bilateral,
4=Grupo E retinoblastoma ftrilateral ,
pacientes con historia familiar
de retinoblastoma o definicion
molecular de una mutacion
constitucional en el gen RB1
Presentacion de Caracteristicas
retinoblastoma 0=No 1=Si radiolégicas O=Intraocular | 1=Extraocular
trilateral
0=pTO Sin indicios de tumor
intraocular
0=Prelaminar 1=pT1 Uno o0 mas tumores
1=Laminar intraoculares sin invasion local
2=Retrolaminar 2=pT2 Uno o més.tumo.r’es
Invasion 3=Coroides Estadio por patologia mtraocularleoscca:(l)n invasion
5=4I;>I<Et?§l)ecrjlar 3=pT3 Uno o mas tumores
6=Corte nervio 6ptico intraoculares con invasion
local significativa
4=pT4 Indicios de tumor
extraocular
d'.:eCh,a Qe Dia_ Mes  Afo Fecha de Inicio de Dia_ Mes  Aho
iagnodstico tratamiento

Primera linea de
tratamiento ojo

O=Laser y/o crioterapia
1=Enucleacioén o
exenteracion
2= Quimioterapia
intravenosa
3=Quimioterapia intraarterial
4=Radioterapia externa
5=Vitrectomia

Primera linea de
tratamiento ojo

O=Laser y/o crioterapia
1=Enucleacién o exenteracion
2= Quimioterapia intravenosa

3=Quimioterapia intraarterial
4=Radioterapia externa
5=Vitrectomia

derecho _ . . izquierdo 6=Rehusa tratamiento
6=Rehusa tratamiento -~ . .
z . . 7=Braquiterapia
7=Braquiterapia A~ . ,
P o , 8=Quimioterapia intravitrea
8=Quimioterapia intravitrea PN -
e , 9=Quimioterapia intracameral
9=Quimioterapia _ .
. 10=0tra terapia
intracameral
10=0tra terapia
Enucleacion 0=No 1=Si Tiempo a ]a meses
enucleacién
Recaida 0=No 1=Si Tiempo a la recaida meses
Defuncion 0=No 1=Si Tiempo a la defuncién meses

Fecha de ultima consulta

Dia

Mes Ano

Presencia de siembras en patologia

0= No

1= Si
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