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SINTOMAS Y SIGNOS. DETECCION PRECOZ

La leucocoria (reflejo pupilar blanquecino), es el
signo més importante que nos pone en alerta de
un retinoblastoma, y se da en el 60% de los casos
(fig. 1). Se puede poner de manifiesto al hacer una
fotografia con flash, desactivando el modo anti-ojo
rojo. Puede ser intermitente en tumores pequefios
o que no afectan el polo posterior (haciéndose mas
visible al mirar hacia los lados), o permanente en
tumores grandes o mas posteriores (1-3).

El estrabismo es el segundo signo en frecuen-
cia y aparece en un 20% de los casos. Si el tumor
afecta inicialmente a la macula, puede detectarse
el tumor de forma mas precoz, asociandose a en-
fermedad menos avanzada y favoreciendo la con-
servacién ocular.

Hay otros signos atipicos (buftalmos, glaucoma
neovascular, hiphema, celulitis orbitaria aséptica,
proptosis,...), en el 20% de los retinoblastomas. En
nifios mayores, pueden simular uveitis, glaucoma,
catarata, traumatismo con hemovitreo y cuerpo
extrafo intraocular (CEIO); en estos casos si nos
planteamos una intervencion quirdrgica, podemos
provocar la diseminacién del tumor.

Fig. 1: Leucocoria del Ol en una fiifia con retinoblastoma
posterior grande afectando macula.
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EXAMEN CLINICO Y PRUEBAS
COMPLEMENTARIAS

La prueba mas util para el diagnéstico del reti-
noblastoma es la oftalmoscopia binocular de ima-
gen inversa. Al tratarse de nifios muy pequefos, es
muy dificil la exploracién de la extrema periferia,
en donde pueden pasar desapercibidos focos muy
pequefos; por este motivo, se debe realizar en qui-
rofano bajo sedacion. En el examen del fondo de
ojo se puede observar un tumor o mdltiples tumo-
res blanquecinos, con afectacién uni o bilateral, y
en funcién del estadio, otras alteraciones como la
aparicion de siembras vitreas o subretinianas, siem-
bras acuosas, desprendimiento de retina exudativo
parcial o total, etc. (1-3).

La retinografia y la angiografia fluoresceinica
de campo amplio (RetCam, PanoCam, Icon) son
de gran utilidad, porque nos ayudan a establecer
el diagndstico y la evolucién después de los trata-
mientos. Esta exploracién, al igual que el examen
del fondo de ojo, se realiza en el quiréfano y bajo
anestesia general empleando un sistema manual
de captacion de imagen. El retinégrafo, ademas de
visualizar la retina, inclinando la lente, nos permi-
te explorar la invasion del cuerpo ciliar, el iris y la
cédmara anterior. Cuando la edad y la colaboracién
del paciente lo permita, podemos hacer la explora-
cién del fondo de ojo y la retinografia en consulta
con retindégrafos de campo amplio (Clarus, Opto-
map,...) (figs. 2-9).

La ecografia ocular en modo Ay B muestra las
calcificaciones intratumorales, tipicas del retino-
blastoma aunque no sean patognomoénicas del
mismo (fig. 3). Esta prueba es completamente ino-
cuay se realiza facilmente en los nifios; si el ecogra-
fo dispone de grabaciéon de secuencias, es mucho




Fig. 2: Retinoblastoma grupo A (IRCB) 6 cT1aNOMO
(TNMH). Tumor pequefo periférico de 3 mm (*), aleja-
do >1,5 mm de nervio éptico y févea.

Fig. 3: Retinoblastoma grupo B (IRCB) 6 cT1bNOMO
(TNMH). A. Retinografia con retcam: Tumor nasal mayor
de 3 mm, cercano al nervio éptico (pero a >1,5 mm).
B. Ecografia ocular modo A y B: medicién del tumor
(base y altura), con presencia de calcificaciones intratu-
morales hiperecogénicas (pico elevado en modo A).
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blastoma OD grupo D2 (IRCB) 6 cT2bNOMO (TNMH). Re-
tinografia con retcam: tumor que ocupa la mitad tempo-
ral del globo ocular, con siembras subretinianas difusas
y DR total retrocristaliniano. B. Retinoblastoma Ol grupo
C (IRCB) 6 cT1bNOMO (TNMH). Retinografia con retcam:
tumor mayor de 3 mm que afecta a nervio 6ptico (sin
afectacion postlaminar en RMN) y méacula y DR peritu-
moral a >3 mm del margen del tumor. C. Retinoblastoma
bilateral asimétrico. En la RMN el tumor es hipointenso
en T1, hiperintenso en T2 y tiene un realce con el con-
traste heterogéneo.
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Fig. 5: Retinoblastoma OD grupo D2 (IRCB) é cT2bNOMO
(TNMH). Retinografia con retcam: Gran tumoracién nasal
con DR total y mdltiples siembras subretinianas difusas.

Fig. 6: Retinoblastoma Ol multifocal grupo D1 (IRCB) &
cT2bNOMO (TNMH). Retinografia con retcam: Gran tumo-
racion nasal, con focos superiores a nervio dptico y fovea,
con DR total y multiples siembras vitreas difusas (tipo 1 en
polvo; tipo 2 formando esferas; y tipo 3 en nube).

mas cémodo porque podemos después seleccio-
nar la mejor imagen y medir los tumores, detec-
tar desprendimiento de retina en retinoblastomas
tipicos o atipicos (retinoblastoma infiltrante difuso),
visualizar los quistes en los retinoblastomas cavita-
rios, etc. La ecografia realizada al final del embara-
zo puede detectar focos de retinoblastoma si son
lo suficientemente grandes, lo que permite hacer
un diagndstico prenatal. Sobre todo, en retinoblas-
tomas con historia familiar, habria que estar muy
atentos para visualizarlos precozmente en el emba-
razo (con la ecografia), o inmediatamente después
del nacimiento (explorando el fondo de ojo).

Fig. 7: Retinoblastoma grupo E (IRCB) 6 cT3b (TNMH)
con gran tumoracion retrocristaliniana, siembras subrre-
tinianas y vitreas difusas y siembras acuosas en cdmara
anterior y posterior. Retinografia con retcam, inclinando
la lente para enfocar iris y cdmara anterior.

Fig. 8: Retinoblastoma cavitario multifocal que rodea
todo el nervio éptico y afecta macula, con cavidades en
su interior (*).

La biomicroscopia ultrasénica (BMU), nos permi-
te valorar con mucha mas precisién la invasion del
tumor a nivel del cuerpo ciliar, iris y de las cdmaras
anterior y posterior.

La Tomografia de Coherencia Optica (OCT) nos
ayuda a diagnosticar los estadios subclinicos del re-
tinoblastoma cT1ay cT1b (Clasificacién TNMH), asi
como la evolucién tras los tratamientos.

La Resonancia Magnética Nuclear (RMN) de cra-
neo y 4rbita con y sin contraste, es fundamental
para analizar la extension extraocular del tumor al




Fig. 9: Retinoblastoma infiltrante difuso con DR total sin
calcificaciones intratumorales y telangiectasias similares a
la enfermedad de Coats. La anatomia patolégica mostraba
las células de retinoblastoma formando rosetas de Flexner
Wintersteiner. Retinografia de contacto de campo amplio.

nervio éptico, drbita y SNC (figs. 4 y 10). Aunque
la RNM es muy sensible para detectar la afectacion
del nervio éptico, puede haber microinvasién no
apreciable mediante esta prueba, y que solo es evi-
denciable en la anatomia patolégica. La RNM tam-
bién permite diagnosticar el retinoblastoma trilate-
ral. El retinoblastoma es hipointenso al vitreo en T1
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e hiperintenso en T2 y al inyectar el contraste hay
un realce heterogéneo. La RMN no emite radiacio-
nes al contrario que la Tomografia Axial Computeri-
zada (TAC), y aunque en la TAC se visualicen mejor
las calcificaciones intratumorales, es mejor evitarlo,
sobre todo en los retinoblastomas hereditarios, por
el riesgo de céancer secundario.

La determinacion enzimatica de humor acuoso
estaria indicada en casos muy dudosos. Nos plan-
teamos esta técnica cuando simula una endoftal-
mitis o una uveitis como en el retinoblastoma infil-
trante difuso. Un cociente de LDH entre el humor
acuoso y el suero >1,5 o 2 puede orientarnos a un
retinoblastoma, pero no es patognomoénico del
mismo. La paracentesis se realiza en limbo corneal
con aguja de 32G y al extraerla se hace una pauta
de triple congelacién en la entrada de la puncién.

La biopsia vitrea estd contraindicada en el re-
tinoblastoma por el elevado riesgo de disemina-
cion extraocular y sélo se realizaria en casos muy
seleccionados con una técnica muy cuidadosa, me-
diante una puncién vertical, mediante una aguja de
pequefio calibre, a través de cdrnea periférica, iris,
zénula y dirigido hacia la lesion sospechosa.

Si hay sospecha de retinoblastoma extraocular o
metastasico, se realizan otras exploraciones como
la aspiracion biopsia de médula 6sea en cresta ilia-
ca, puncién lumbar y gammagrafia ésea entre otras.

Fig. 10: Retinoblastoma metastasico grupo E (IRCB), [Vb (IRSS), cT4bN1M1b2HO (TNMH). A. Fotografia donde se aprecia
tumoracién orbitaria derecha. que protruye hacia el exterior y el interior (a). B. Retinoblastoma metastasico. RMN de cra-
neo y orbita con y sin contraste (corte sagital): el tumor infiltra el globo ocular, la musculatura ocular extrinseca, el nervio
optico (N.O.) y el sistema supraselar, cruzando la linea media y el quiasma y N.O izquierdo, e invadiendo silla turca, seno
cavernoso y lébulo frontal.
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CLASIFICACION DEL RETINOBLASTOMA

La incorporacién de nuevos tratamientos y de
los resultados obtenidos, ha ido modificando la cla-
sificacion del retinoblastoma, mejorando la correla-
cién de los estadios con el objetivo final de mejorar
la conservacion de la visién, del globo ocular y de
la supervivencia. Las diferentes clasificaciones se
establecen definiendo grupos en funcién del pro-
néstico del globo ocular, y estadios en relacién con
la supervivencia global.

En 1963, Reese-Ellsworth establecid la clasifica-
cién en 5 grupos, cuando el tratamiento conserva-
dor utilizado era la radioterapia externa (RTE)(4). Los
efectos secundarios de la RTE (catarata, retinopatia
por radiacion, hemovitreo, glaucoma, asimetria facial,
cénceres secundarios,...) han hecho que se abandone
este tratamiento, salvo en casos muy excepcionales.

La introduccién de la quimioterapia sistémica,
que conseguia una gran disminucién del tumor,
asociada a tratamientos locales de consolidacién,
supuso un gran avance a partir de 1990. En 2005,
Murphree (5) publica la clasificacién internacional
del retinoblastoma (IIRC; International Intraocular
Retinoblastoma Classification) en tumores intraocu-
lares sin tratamiento previo, modificada levemente
en 2006 por Shields y cols. (6)(IRCB; International

Classification of Retinoblastoma). Establece 5 gru-
pos (A, B, C, Dy E), en funcién del tamafio tumoral,
la localizacion, la presencia de siembras vitreas o
subretinianas y de desprendimiento de retina aso-
ciado. Nos va a permitir valorar la eficacia de la
quimioterapia sistémica y de los tratamientos loca-
les (termoterapia, crioterapia, braquiterapia,...) en
cada uno de los grupos (tabla 1).

Chantada y cols. en 2006, establece una nueva
clasificaciéon del retinoblastoma (IRSS; International
Retinoblastoma Staging System), incluyendo la en-
fermedad extraocular y su influencia en la supervi-
vencia global. Establece cinco estadios (0, |, II, Il
IV), teniendo en cuenta la clinica, pruebas de ima-
gen, el estudio de extensién y la anatomia patolé-
gica (tabla 2)(7).

En 2017, se establece una nueva clasificacidon
del retinoblastoma, TNMH (T, tumor primario; N,
ganglios linfaticos; M, metastasis; H, herencia), in-
troduciendo, con respecto a las anteriores clasifica-
ciones, el factor de la herencia, fundamental para
el seguimiento de los pacientes con retinoblas-
toma (tabla 3)(8). La unificacién de la clasificaciéon
utilizada es primordial para poder comparar los
estudios y establecer protocolos de actuacién con-
sensuados, por lo que esta Ultima se utiliza cada
vez mas en la mayor parte de los centros.

Tabla 1. Clasificacién internacional del retinoblastoma (IRCB): establece grupos en funcién del pronéstico
de conservacion del globo ocular

Clasificacién Internacional del Retinoblastoma (IRCB): grupos. Shields y cols. 2006 (6)

~ q DR:
Grupo e Localizaciéon . S’|embra - Liquido subretiniano
(m.m.) Vitrea 6 subretiniana claro
A <3 RETINIANO, alejado: NO NO
base 6 altura N. Optico: >1,5 mm (1 DD)
Fovea: 23 mm (2 DD)
B >3 RETINIANO, cercano: NO <3 mm del margen
base 6 altura N. Optico: <1,5 mm (1 DD) del tumor
Févea: <3 mm (2 DD)
Cc FOCAL: <3 mm. del tumor >3 mm del margen
Vitrea (C1), Subretiniana (C2) del tumor:
6 ambas (C3) <1 cuadrante
D DIFUSA: >3 mm. del tumor >3 mm del margen
Vitrea (D1), Subretiniana (D2) del tumor:
6 ambas (D3) Total
E - Retinoblastoma > 50% globo - Hemorragia: cdmara anterior, vitrea é subretiniana
- Tocando el cristalino - Necrosis tumoral: celulitis orbitaria aséptica
- Glaucoma neovascular - Invasion N. Optico postlaminar, coroides (>2 mm),
- Vitreo anterior: cuerpo ciliar 6 segmento anterior esclera y drbita
- RB infiltrante difuso - Ptisis bulbi
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Tabla 2. Clasificacién internacional del retinoblastoma IRSS (International Retinoblastoma Staging System):
establece estadios en funcién de la supervivencia global de los pacientes

Clasificacién internacional retinoblastoma: Pacientes. Estadios. IRSS
(International Retinoblastoma Staging System) Chantada y cols. 2006 (7)

Observaciones

0 | Sélo tumor

intraocular

+/- Enucleado

I | Tumor completamente eliminado por enucleacién

Ojo enucleado: +/- patologia alto riesgo
Ojo no enucleado: +/- RB

Il | Tumor orbitario residual

Tumor microscépico borde de reseccion
de N.O.

regional evidente

Il | Enfermedad a | Orbitaria

b | Ganglios linfaticos preauriculares o cervicales

Diagnéstico clinico o por neuroimagen

IV| Enfermedad a | Sin afectacion | 1 Unica
metastasica: del SNC
Hueso, 2 | Mltiple
Médula ésea,
HI’Zagoa ?.sea b | Afectacién 1 Prequiasmatica
SNC
2 | Masa SNC
3 | Afectacién leptomeningea

N.O: Nervio Optico. RB: retinoblastoma. SNC: Sistema Nervioso Central

Tabla 3. Clasificacién del retinoblastoma TNMH clinica y anatomopatolégica, introduciendo la herencia
como un factor fundamental para el pronéstico, seguimiento y consejo genético

Estadios Clasificacién TNMH (8° Ediicién. Mallipatna y cols. 2017). Descripcidn (8)
> No se puede detectar el tumor intraocular primario
TO No evidencia de tumor intraocular primario
cT1 Tumor o Tumores intraretinianos con liquido subretiniano <5 mm de la base del tumor
a Tumores <3 mm y alejados Subclinico | scT1a >1,5 mm N.O. y >3 mm fovea
>1,5 mm del n. éptico y févea OCT
b Tumores >3 mm o a <1,5 mm scT1b <1,5 mm N.O. y <3 mm févea
del n. éptico y févea
cT2 Tumor o tumores intraoculares con DR (desprendimiento retina), siembras vitreas o subretinianas
a DR > 5 mm de la base del tumor
b Siembras vitreas o/y subretinianas
cT3 Tumor o tumores intraoculares avanzados
a Ptisis bulbi o pre-ptisis
b Invasién del tumor de coroides, pars plana, cuerpo ciliar, cristalino, zénula, iris o cdmara anterior
c Aumento de PIO, con NVC (neovascularizacién coroidea) y/o buftalmos
d Hiphema y/o Hemovitreo masivo
e Celulitis hemorragica aséptica
cT4 Tumor extraocular afectando 6rbita, incluido N.O. (nervio éptico)
a Evidencia Radiolégica de afectacion del N.O retrobulbar o engrosamiento del N.O.
b Tumor clinicamente evidente con proptosis y/o masa orbitaria

(Continta en pdg. siguiente)
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Tabla 3 (Cont.). Clasificacién del retinoblastoma TNMH clinica y anatomopatoldgica, introduciendo la herencia
como un factor fundamental para el pronéstico, seguimiento y consejo genético

cNX Ganglios linfaticos regionales no evaluados
cNO No afectacién de ganglios linfaticos
cN1 Afectacion de ganglios linfaticos preauriculares, submandibulares y cervicales
cMn Metastasis a distancia sin confirmacién microscépica
a Cualquier localizacién a distancia (médula dsea, higado,...) en tests clinicos o radiolégicos

b SNC en pruebas radiolégicas. No incluido RB trilateral

pM1 Metastasis a distancia con confirmacién microscépica

a Cualquier localizacion a distancia (médula ésea, higado,...)

b SNC 6 LCR

H Herencia

HX | Desconocida alteracion del gen RB1

HO | Gen RB1 Normal en sangre en tests de alta sensibilidad

H1 | Mutacién del gen RB1. RB bilateral. RB con tumor neuroectodérmico primitivo intracraneal

de los canales emisarios

(RB trilateral, ...). RB familiar
pTX Evidencia desconocida de tumor intraocular
pTO No evidencia de tumor intraocular
pT1 Tumor(es) intraretinianos sin invasién local o sin invasién coroidea focal o afectacion del N.O. pre o intralaminar
pT2 Tumor(es) intraoculares con invasién local
a Invasién coroidea focal o afectacion del N.O. pre o intralaminar
b Invasién del estroma del iris y/o malla trabecular y/o canal de Schlemm
pT3 Tumor(es) intraoculares con invasién local significativa
a Invasién coroidea masiva (> 3 mm de didmetro mayor, 6 focos muiltiples ¢ afectacion coroidea focal
>3 mm en su totalidad, 6 invasién coroidea focal de grosor completo)
b Invasién retrolaminar del N.O., sin afectar el borde de resecciéon
c Invasién de grosor parcial de la esclera dentro de los 2/3 internos
d Invasion de grosor total de la esclera dentro del 1/3 externo y/o invasién del interior o alrededores

hueso, conjuntiva o parpados

pT4 Tumor extraocular. Invasién del extremo resecado del N.O., en el espacio meningeo alrededor del N.O.,
invasion escleral de grosor completo con invasién de la epiesclera, tejido adiposo, musculos extraoculares,

DR: desprendimiento de retina. LCR: liquido cefalorraquideo. N.O.: nervio dptico. sc: subclinico. NVC: neovascularizacién coroidea. OCT: Tomo-
arafia de coherencia éptica. p: patoldaico. PIO: presién introcular. SNC: sistema nervioso central.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

El diagndstico diferencial hay que hacerlo con la
multitud de cuadros clinicos que pueden presentar
leucocoria (alteraciones del desarrollo, alteraciones
vasculares, patologias inflamatorias e infecciosas,
tumores,...) (tabla 4). Como se refleja en la tabla 4,
las patologias mas frecuentes son la vasculatura
fetal persistente (VFP; 28%) (figs. 11-13), la en-

fermedad de Coats (16%) (fig. 14) y la toxocaria-
sis (16%) (fig. 15). La diferenciacién de estos tres
cuadros (9) se detalla en la tabla 5. Se muestran
también otras imagenes de algunas enfermedades
que manifiestan leucocoria (figs. 16-22), como: co-
loboma, pliegue retiniano congénito, persistencia
de fibras de mielina, sindrome de Morning Glory,
catarata congénita, retinopatia de la prematuridad,
angioma capilar, etc.
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Tabla 4. Diagnéstico diferencial del retinoblastoma con las otras causas de leucocoria

1. Alteraciones
del desarrollo

2. Alteraciones vasculares

4. Tumores

5. Miscelanea

- VFP (VPHP). 28%

- Coloboma posterior

- Pliegues retinianos

congénitos

- Persistencia de fibras de
mielina

- Sd. de Morning Glory

Enfermedad de Coats.
16%

Retinopatia de la
prematuridad

- Vitreoretinopatia exudativa
familiar

Hamartoma astrocitico
retiniano
Meduloepitelioma
Glioneuroma
Hemangioma coroideo
Hemangioma capilar
retiniano

DR regmatégeno

Trauma

Estrabismo (Fenédmeno de
Briickner)

Opacidad corneal
congénita

3. Patologia inflamatoria

- Displasia retiniana
e infecciosa

- Catarata congénita

- Retinosquisis congénita
- Incontinencia pigmenti
- Enfermedad de Norrie

Toxocariasis ocular. 16%
Toxoplasmosis congénita

- Retinitis por CMV
congénita

Retinitis por herpes simple
Endoftalmitis endégena o
metastasica

- Celulitis orbitaria

- Cisticercosis intraocular

Hamartoma retiniano
combinado

Leucemia aguda
Xantogranuloma juvenil
Melanoma coroideo
amelandtico

Coristoma retiniano. Tejido
cerebral heterotépico
Coristoma coroideo.
Osteoma coroideo

CMV: citomeaalovirus. Sd.: Sindrome. VFP: Vasculatura fetal persistente. VPHP: Vitreo primario hiperplésico persistente

RETINOBLASTOMA TRILATERAL

Los pacientes con retinoblastoma hereditario,
pueden tener tumor intracraneal en un 3,5% de los
casos, la mayoria a nivel de la glandula pineal y con
menor frecuencia, en la regién supra o paraselar
(2,10). Los quistes de la glandula pineal, son muy fre-
cuentes en los nifos, pero las caracteristicas radiolo-
gicas de la RMN (aumento de tamafio de la glandu-
la pineal, hipointensos en T1, isointensos en T2, con
una fina pared que se intensifica tras el contraste

Fig. 11: Diagndstico diferencial. Vasculatura fetal per-
sistente (VFP) anterior con tejido fibrovascular (*) que
tracciona y elonga los procesos ciliares (flecha).

con gadolinio, sin estructura nodular), nos permiten
distinguirlos de los pinealoblastomas (11,12). Pero
hay que tener en cuenta, que los pinealoblastomas
también pueden tener una parte quistica.

El 95% de los retinoblastomas trilaterales, se
diagnostican antes de los 5 afios. Cuando el pinea-
loblastoma se diagnostica simultdineamente con el
tumor ocular, suelen ser de menor tamafo, asinto-
maéticos y de mejor prondstico que cuando se reali-
za de forma tardia, lo que plantea la posibilidad de
realizar controles para detectarlo mas precozmente.

Fig. 12: Diagnéstico diferencial. Vasculatura fetal per-
sistente (VFP) posterior con persistencia de arteria hia-
loidea completa (*) y desprendimiento de retina poste-
rior (flecha).
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Fig. 13: Diagndstico diferencial A. VFP anterior con va-
sos pupilares persistentes, asociado a aniridia(*) y reti-
noblastoma en el mismo ojo (B). B. Retinoblastoma Ol
multifocal con foco posterior grande que afecta méacula
y rodea el borde temporal del nervio éptico. Desprendi-
miento de retina asociado.

RETINOBLASTOMA METASTASICO

Aunque es muy poco frecuente en los paises de-
sarrollados, en los paises subdesarrollados es la prin-
cipal causa de muerte. Las metéstasis se localizan
en SNC, hueso, médula ésea o ganglios linfaticos, y
pueden ser asintomaticos o sintomaticos (fig.10)(2).

Las metastasis en SNC, se pueden producir por
extension directa a través del nervio éptico o del
espacio subaracnoideo (diseminacién leptomenin-
gea), por diseminacién hematégena en parénquima
y médula espinal y a través de los huesos faciales. En
estos pacientes, la hipertension intracraneal provo-
ca cefalea, irritabilidad, vémitos, disminucién de AV,
y en algunas ocasiones, alteraciones neuroldgicas.

D0:00:01.843 Fr,

Fig. 14: A. Diagnostico diferencial. Enfermedad de
Coats OD con desprendimiento de retina (DR) en em-
budo, por exudacién lipidica extensa que provoca xan-
tocoria (reflejo pupilar amarillento) En la retinografia
(A) y angiografia fluoresceinica (AGF; B) con retcam, se
observan éreas de no perfusién capilar y telangiectasias
capilares y venosas con dilataciones saculares, en toda
la retina periférica y ecuatorial, sobre todo temporal.
B. Enfermedad de Coats. AFG retcam. C. Enfermedad
de Coats. La Ecografia ocular muestra el DR total con
retina engrosada, sin calcificaciones.



Fig. 15: Diagnéstico diferencial. Toxocariasis Ol. A. Gra-
nuloma blanquecino posterior, en nervio éptico (N.O.)
superior y en el borde del mismo, con membrana epirre-
tiniana que provoca traccién sobre el N.O. y la mécula
(edema macular). Vitritis focal. Retinografia de campo
amplio Optos California. Cortesia J. M. Cubero Parra. B.
Toxocariasis Ol. Tomografia de coherencia 6ptica donde
se aprecia el granuloma, la membrana epirretiniana y el
edema macular. Cortesia J. M. Cubero Parra.
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El diagnéstico se realiza con puncién aspiracion
de liquido cefalorraquideo, en cuya citologia se de-
tectan agrupaciones de células de retinoblastoma,
que debe confirmarse con inmunocitologia para
GD2 o CRX, o si no se dispone de esta técnica, con
citometria de flujo.

Las metéstasis dseas pueden localizarse, en los
huesos largos como una masa palpable y dolorosa,
en los huesos de la cara y en el craneo.

La invasion de la médula ésea puede provocar
trombocitopenia y otras alteraciones hematolégi-
cas y se diagnostica con biopsia (realizando al me-
nos dos aspirados y dos biopsias, con técnicas de
inmunocitologia para detectar GR2 o CRX), RMN o
PET (Tomografia por Emisién de Positrones).

SEGUNDOS TUMORES

Los pacientes con retinoblastoma hereditario,
familiar o esporadico, portadores de la mutacion
en el gen RB1 (Germinal), tienen una mayor inci-
dencia de segundos tumores a lo largo de la vida
(13-20%). Se localizan en craneo, huesos, par-
tes blandas, cavidad nasal, piel, érbita, cerebro,

Tabla 5. Diagnéstico diferencial del retinoblastoma con los cuadros mas frecuentes: Vasculatura fetal
persistente (28%), enfermedad de Coats (16%) y toxocariasis ocular (16%)

Caracteristicas Retinoblastoma

Vasculatura fetal
persistente (VFP)

Enfermedad

de COATS Toxocariasis ocular

de aparicion (afios)

Historia
Familiar 10% La mayoria esporadicos| Esporadicos Esporadicos
Geofagia - - - +
Exposicién gatos - - - +
y perros
Media edad 1,5 Al nacer 5 7,5

Sexo Hombres = Mujeres Hombres = Mujeres > Hombres/Mujeres Hombres = Mujeres
Lateralidad Unilateral o Bilateral > Unilateral > Unilateral > Unilateral
Alteraciones oculares

Leucocoria +(90%) + Xantocoria +

Estrabismo +(19%) + + +

Microftalmos - + - -

Microcérnea - + - -

Camara anterior Pseudohipopion. Raro | Estrecha Colesterolosis. Rara +/- Células
Catarata - + - -

(Continta en pdg. siguiente)
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Tabla 5 (Cont.). Diagnéstico diferencial del retinoblastoma con los cuadros mas frecuentes: Vasculatura fetal
persistente (28%), enfermedad de Coats (16%) y toxocariasis ocular (16%)

Caracteristicas Retinoblastoma Vasculatura fetal Enfermedad Toxocariasis ocular
persistente (VFP) de COATS
Procesos ciliares Normal Elongados Normal Normal
Vitreo Siembras vitreas Persistencia de arteria | Claro +/- Vitritis localizada

hialoidea

Masa intraocular

Masa intraretiniana
blanca con arteria
nutricia dilatada y vena
de drenaje tortuosa

Masa retrolental de
tejido fibrovascular
blanco-rosado

No masa intraretiniana.
Rara vez: nédulo
glidtico subretiniano

Granuloma intra

o subretiniano
blanquecino, posterior
o periférico con
traccién a macula é N.
optico

Vasos retinianos

Arteria nutricia dilatada
y vena de drenaje

Traccion de los vasos
retinianos

Vasos dilatados
y tortuosos con

Traccién de los vasos
retinianos hacia el

tortuosa dentro de telangiectasia granuloma
la masa

Exudacidn retiniana | - - + -

D.R. Exudativo con Traccional Exudativo con cristales | Traccional

siembras subretinianas
blancas

de colesterol blanco
amarillentos

Pruebas diagnésticas

Ecografia ocular

Masa retiniana sdlida
con calcificaciones

Microftalmos.
Persistencia de arteria

DR. Rara vez:
calcificacion lineal a

Masa retiniana sélida.
DR. No calcificacién

intratumorales hiloidea. D.R. nivel del EPR
hiperecogénicas No calcificacion. No
masa solida retiniana
Tomografia Masa intraocular Masa retrolental Exudado Masa hiperatenuada

computerizada (TC)

hiperatenuada
con calcificaciones
intratumorales. DR

hiperatenuada en
forma de S en ojo
microftalmico. Vitreo
hiperatenuado. DR
No calcificacién

lipoproteinaceo
hiperatenuado
subretiniano. DR
No calcificacién

con adelgazamiento
Uveo-escleral focal

Resonancia
magnética nuclear
(RMN)

T1 | Masa: Isointensa
o ligeramente
hiperintensa al
vitreo

Masa retrolental en
forma de S Hipointensa
a Isointensa

Hiperintenso
(exudado subretiniano
lipoproteinaceo)

Granuloma: Isointenso

T2 | Hipointensa

Hiperintensa

Hiperintenso

Hiperintenso
6 Hipointenso
(tejido fibroso denso)

AFG
Angiografia
fluoresceinica

Fase arterial: llenado
rapido de los vasos
sanguineos finos
dentro del tumor

Fase venosa:
Extravasacion de los
vasos dentro del tumor
Fases tardias:
Hiperfluorescencia del
tumor bien definido

Fase arterial y venosa:
tortuosidad de los
vasos retinianos

Fase tardia:
Hiperfluorescencia de
la masa retrolental sin
extravasacion

Fase arterial y venosa:
areas de no perfusion
capilar, telangiectasias
capilares y venosas con
dilataciones saculares
Fases tardias:
Extravasacion del
colorante

Fase tardia:
Granuloma retiniano
hiperfluorescente con
extravasacion de la
fluoresceina

Eosinofilia periférica

+

ELISA

Toxocara perro o gato

Tests genéticos

Mutacién gen RB1
localizado en gen
13914

+/- Mutacién gen NDP
localizado en gen
Xp11,4

+/- Mutacién somatica
gen NDP localizado
en gen Xp11,4

Caracteristicas
sistémicas

Larva migratoria
visceral

DR: Desprendimiento de retina. EPR: epitelio pigmentario de la retina
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Fig. 16: Diagnéstico diferencial. Coloboma del OD de
retina (afectando mécula), coroides y nervio éptico. Reti-
nografia de campo amplio con retcam.

Fig. 17: Diagndstico diferencial. Pliegue retiniano con-
génito desde el nervio dptico hasta retina periférica su-
perior de 11 a 1 horas. Retinografia de campo amplio
Clarus.

mama, vejiga y pulmén. Los mas frecuentes son:
el Sarcoma (68%; edad media 13 afos), Carcino-
ma (14%; edad media 29 afos), Melanoma: 8%;
edad media 27 afios) y la leucemia y el linfoma
(4%)(2,13). El riesgo se incrementa tras RTE dando
lugar a canceres éseos y sarcomas de partes blan-
das, sobre todo si es el nifio es <1 afno. El segui-
miento debe hacerse de forma estrecha con pro-
tocolos que varian de unos centros a otros, desde

5.7

Fig. 18: Diagndstico diferencial. Persistencia de fibras
de mielina en OD, rodeando el nervio éptico y exten-
diéndose a arcadas. Retinografia de campo amplio Cla-
rus.

Fig. 19: Diagnostico diferencial. Sindrome de Morning
Glory. Retinografia de campo amplio Retcam.

el screening anual con RMN de cabeza o cuerpo
completo, hasta exploraciones complementarias
solamente cuando estén indicadas.

Por el contrario, en los retinoblastomas no here-
ditarios esporadicos, con mutacién somatica tanto
primaria como secundaria del gen RB1, la inciden-
cia de segundos tumores es del 1,2-1,8%, compa-
rable a la poblacién general, por lo que el segui-
miento no necesita ser tan estrecho.
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Fig. 20: Diagnéstico diferencial. Cata-
rata congénita.

Fig. 21: Diagndstico diferencial. Reti-
nopatia de la prematuridad con DR
total.

Fig. 22: Diagnéstico diferencial. An-
giomas capilares multiples posterio-
res y periféricos (*). Retinografia cam-
po amplio (Clarus).

MENSAJES CLAVE A RECORDAR

e Los nifos con retinoblastoma pueden presentar leucocoria (60%), estrabismo (20%) o signos atipicos (20%).
* La exploracion del fondo de ojo con oftalmoscopia binocular bajo sedacién es fundamental para el diagnés-

tico.

* La ecografia ocular, BMU, retinografia y AFG de campo amplio, RMN, PET, TAC, puncién lumbar, biopsia as-
piracién de médula 6sea, estudio anatomopatolégico y genético, nos permiten confirmar el diagnéstico, rea-
lizar el estadiaje, valorar las alternativas de tratamiento, establecer protocolos de seguimiento y diferenciarlo

de las otras causas de leucocoria.
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