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Resumen

Caso Clinico: Paciente masculino de 60 afios de
edad sin control oftalmoldgico en los Ultimos 4
afos, quien acudid a la guardia oftalmoldgica

del Policlinico Bancario presentando cuadro de
disminucion subita de la agudeza visual en ojo
derecho (OD) de dos dias de evolucion sin otro
sintoma asociado. A la biomicroscopia (BMC) en
OD presentaba vasos epiesclerales dilatados vy al
fondo de ojo un desprendimiento de retina (DR)
temporal inferior de aspecto bulloso con una le-
sion pigmentada periférica adyacente al mismo.
Ecograficamente se evidencid en OD una lesion en
aspecto de domo, periférica temporal inferior, de
reflectividad media y sombra acustica posterior
compatible con melanoma coroideo. Se colocd
una placa de iodo 125 radioactivo en OD con mar-
gen de seguridad.

Palabras Clave: Melanoma coroideo, despren-

dimiento de retina, ecografia, imagen en domo,
COMS, predictivo, metastasis, iodo radioactivo 125.
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Abstract

Clinical Case: A 60-year-old male patient without
ophthalmological control in the last 4 years, went
to the ophthalmological guard of the Policlinico
Bancario due to a 2 days of sudden decrease in
visual acuity in the right eye without associated
symptoms. Biomicroscopy (BMC) showed dilated
episcleral vessels in the right eye (RE) and inferior
temporal retinal detachment with a bullous appea-
rance in the eye fundus with a peripheral pigmen-
ted lesion adjacent to it. Ultrasound revealed a
lesion in the right eye with the appearance of an
inferior temporal peripheral dome, with medium
reflectivity and a posterior acoustic shadow com-
patible with Choroid Melanoma. A radioactive iodi-
ne 125 plate is placed in RE with a safety margin.

Keywords: Choroid melanoma, retinal detachment,
ultrasound, dome image, COMS, predictive, metas-
tasis, Radioactive lodine 125.

sl
-%' & Sociedad Argentinade Oftalmologia
.




44

Introduccidén

El melanoma uveal es el tumor maligno primario
intraocular mas frecuente en adultos, representan-
do el 3-5% del total de melanomas y el 70% de los
tumores malignos del ojo. Del total de melanomas,
aproximadamente el 5% se origina de tejidos ocu-
lares y anexos. La mayoria de los melanomas ocu-
lares (MO) se originan en la Uvea (85%), un 5% en
conjuntiva y un 10% en otros sitios. El sitio de afec-
tacion mas comun para el melanoma uveal (MU)
es la coroides (entre un 85-90% de los casos), en
segundo lugar del cuerpo ciliar (5-8%) e iris (3-
5%). ' Tiene un pico de incidencia alrededor de los
55 a 62 anos, siendo mas frecuente en hombres. !
El MU afecta mas frecuentemente a caucasicos en
un 97.8%, siendo su incidencia rara en la raza ne-
gra. Con respecto a hispanos vy asiaticos, tienen un
riesgo pequefo ligeramente superior en compara-
cion a la raza negra.?

La etiologia del MU se ha asociado a diversos
factores como fototipo de piel | v II, cabello rubio,
y color de ojos claros. Las teorias que presumen
este riesgo se asocian con la carencia de melanina
en estos pacientes, que disminuye la proteccion
contra la radiacion UV.>4 También est descripto
como factor de riesgo la melanocitosis oculodér-
mica que si bien es poco frecuente, se habla de

un riesgo de 1 en 400 para desarrollar melanoma
uveal. La asociacion de melanoma con los nevos
atipicos (displasicos), nevos comunes y pecas a
nivel cutdneo, iridiano y coroidal, tienen gran im-
portancia. Los pacientes con nevos atipicos tienen
un riesgo de 4 a 10 veces mayor de desarrollar MU
que el promedio de la poblacién. * Al hablar sobre
los factores citogenéticos, se pueden mencionar
alteraciones cromosomicas relacionadas con las
metastasis en MU como son las variaciones en los
brazos 8qg - 6p vy pérdida de 1p - 69. °

Asimismo pueden existir mutaciones en genes
GNAQ gue estdn presentes en muchos MU vy co-
difican subunidades de la proteina G activdandola
y dejando que todas las formas de sefales pasen
libremente dentro y fuera de las células producien-
do la sobreactivacion de la proteina asociada-Yes
(YAP), gue es un potente oncogén que tiene la
capacidad de causar cancer. La monosomia 3 vy la
polisomia 8 que se asocian con mal prondstico. ®
Los factores ambientales como la exposicion prolon-
gada al sol y distintas circunstancias ocupacionale
aun siguen siendo desconocidos respecto al MU. *
Entre las diferentes manifestaciones asociadas a

la presencia tumoral, el melanoma coroideo (MC)
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se vincula con el desprendimiento retinal exuda-
tivo, gque surge a partir de la superficie tumoral
extendiéndose hacia la periferia del tumor. Si el
polo posterior es el afectado, ya sea por la exten-
sion del tumor o la presencia de liquido subretinal
(LSR) que se extiende hacia la fovea, puede ser
causante de sintomas visuales como metamorfop-
sias, disminucion de agudeza visual, vision borrosa,
discromatopsia y miodesopsias. *°

El epitelio pigmentario de la retina sobre la su-
perficie del tumor muestra alteraciones, como

son areas de atrofia y necrosis con presencia de
macrofagos que contienen lipofucsina, o que da
origen al llamado pigmento naranja sugestivo de
melanoma. En algunas ocasiones el tumor puede
erosionar la retina causando hemovitreo o siembra
de células tumorales en la cavidad vitrea. EI MU
puede crecer durante un largo periodo en forma
intraocular y finalmente puede diseminarse por
las venas vorticosas, las arterias y los nervios ci-
liares. Raramente puede presentar una extension
extraescleral e invadir los tejidos orbitarios.*” Sin
embargo, tiene un alto riesgo de metastasis, lo que
representa una tasa de mortalidad elevada.®”?

El diagndstico de MU requiere un alto indice de
sospecha clinica y una evaluacion fundoscopica
detallada, de forma complementaria las image-
nes multimodales han cobrado importancia en la
oncologia ocular, mejorando tanto el diagndstico
como la toma de decisiones terapéuticas. Estas
incluyen la fotografia del fondo de ojo, la tomo-
grafia de coherencia dptica de dominio espectral,
la angiografia con fluoresceina, la autofluorescen-
cia vy la ultrasonografia de alta resolucion. ° La

Figura 1: Dilatacion vasos epiesclerales en OD de hora 6 a 1l.
Gentileza Dr. Cazon - Dr. Irarrézaval
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ultrasonografia A y B es util en la confirmacion del
diagndstico en el 99.7% de los casos, cuando el
melanoma mide mas de 2.5 mm de grosor. ©

El diagnodstico diferencial debe realizarse espe-
cialmente con los nevos coroideos, por lo cual

en la practica se habla de los factores de riesgo
predictivos de crecimiento en lesiones coroideas
melanociticas de pequefo tamano entre los que se
encuentran una altura mayor a 2 mm, la presencia
de LSR, distancia a 3 mm o menos del nervio opti-
co, pigmento naranja, vacio acustico en la ecogra-
fla y/o presencia de sintomas. La presencia de 3
0 mas de estos factores supone una probabilidad
mayor al 50% de crecimiento a los 5 afios, siendo
el LSR junto al pigmento naranja potentes indica-
dores de malignidad. '©

Caso clinico

Paciente masculino de 60 afios, con antecedente
de hipertension arterial en tratamiento, sin control
oftalmoldgico en los ultimos 4 afnos. Consulto a la
guardia oftalmoldgica del Policlinico Bancario por
presentar disminucion subita de agudeza visual

de ojo derecho de 2 dias de evolucion, sin otros
sintomas referidos.

Al examen oftalmoldgico se constatd una agudeza
visual sin correccion en OD 4/10 que no mejoraba
con correcciéon y en Ol 10/10. A la biomicroscopia
presentaba en OD vasos epiesclerales dilatados de

Figura 2: Fotografia de fondo de OD. Se evidencia DR tem-
poral inferior de aspecto bulloso y lesion pigmentada (Fle-
cha) adyacente al DR.
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hora 6 a 11 (Fig. 1), cdmara anterior formada libre,
corneas claras, catarata corticonuclear ++ en AQO,
pupilas isocoricas reactivas con reflejos normales,
presion intraocular 14/16 mmHag.

Al fondo de ojo se evidencid en OD desprendi-
miento de retina temporal inferior periférico de as-
pecto bulloso sin solucion de continuidad vy lesion
unica pigmentada en periferia de retina temporal
inferior adyacente al desprendimiento (Fig. 2). En
Ol el fondo de ojo se encontraba dentro de para-
metros normales.

Diagndsticos diferenciales

Melanoma coroideo, Nevo gigante, hemangioma
coroideo, metastasis coroideas, tumores vasculares.

Examenes complementarios

Dentro de los estudios complementarios se reali-
zaron:
1. Ecografia ocular OD: se evidencid una lesién
en aspecto de domo periférica temporal inferior
de 7.8 mm x 181 mm, configuracién interna hete-
rogeénea, reflectividad media, movimientos vas-
culares espontaneos, sombra acustica posterior
y desprendimiento de retina inferior. (Fig. 3)
2. OCT macular OD: se observd alteracion de
la arquitectura macular con pérdida de la de-
presion foveal y aumento de espesor retinal por
presencia de liquido intrarretinal (Fig. 4). La OCT

Figura 3. Ultrasonido ocular en modo A y B. Lesion en aspec-
to de Domo de configuracion interna homogénea, sombra
acustica posterior y DR inferior.
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macular de Ol se encontraba dentro de parame-
tros normales.

3. Resonancia Nuclear Magnética (RNM) de ce-
rebro, orbita, térax, abdomen y pelvis dentro de
parametros normales sin evidencia de lesiones
sugestivas de metastasis.

Tratamiento

En relacion a la clinica, el examen oftalmoldgico y
los estudios complementarios se llegd al diagnos-
tico de melanoma coroideo y fue clasificado como
tumor primario, unilateral de tamano grande, sin
lesiones metastasicas evidentes por lo cual se deci-
did como tratamiento la colocacion de una placa de
iodo 125 radioactivo en OD con margenes de segu-
ridad. El tamafo tumoral asi como la ausencia de
lesiones metastasicas permitieron una terapéutica
conservadora. La placa fue retirada a los 7 dias.

Evolucién y seguimiento

En la actualidad, el paciente se encuentra en se-
guimiento oftalmoldgico minucioso, ademas se so-
licitan controles semestrales con ecografia hepati-
ca, centellograma dseo vy laboratorio que incluyan
enzimas como ser gama-glutamil-transpeptidasa
(GTP), fosfatasa alcalina (FAL), lactato deshidro-
genasa (LDH), alanin-aminotranferasa (ALT), as-
partato-aminotransferasa (AST) y bilirrubina, sin
constatarse al momento afecciones metastasicas
luego de 8 meses de seguimiento.

Figura 4: OCT macular con pérdida de depresion foveal y
aumento de espesor retinal por presencia de fluido intrarre-
tiniano en OD.
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Discusién

Aproximadamente el 50% de los pacientes presen-
tan diseminacion metastasica y posterior muerte
dentro de los 10 aflos del diagnodstico, indepen-
dientemente del tratamiento del tumor. Los 6rga-
nos mas frecuentes de metastasis incluyen: higa-
do (89%), pulmon (29%), hueso (17%), piel, tejido
subcutdneo (12%), vy ganglios linfaticos (11%).2

Sin embargo, al momento del diagnostico, las
metdstasis estan presentes sélo en el 1% de los en-
fermos, lo que sugiere la existencia de metastasis
subclinicas en las etapas precoces de la enferme-
dad.®

La enucleacion ha sido el tratamiento estandar
para los melanomas uveales en el siglo XIX aun-
que el propdsito por mejorar la supervivencia y
preservar la vision en pacientes con MU estimuld
el desarrollo de terapias alternativas, siendo im-
portante destacar el estudio Colaborativo de Me-
lanoma Ocular (COMS) el cual es el primer grupo
de ensayos clinicos aleatorizados que compara
los resultados de supervivencia entre dos o mas
tratamientos dependiendo del tamano del tumor.
Para ello se realizaron dos ensayos clinicos alea-
torizados y un estudio observacional. En base a

lo anterior el COMS clasifica los melanomas coroi-
deos en pequefos, medianos y grandes como se
puede observar en Grafico 1. El primer ensayo fue
diseflado para comparar el tratamiento de enu-
cleacion vs radiacion previa a la enucleacion para
melanomas grandes, el segundo ensayo comparo
la enucleacion sola vs braquiterapia con lodo 125
en el tratamiento de melanomas coroideos de me-
diano tamano. Y por ultimo se incluyd un estudio

» 10'mm
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Grafico 1. Clasificacion de MC segun Diametro y Altura del
tumor.
( @ localizacion del tumor en nuestro paciente).
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observacional no aleatorizado para melanomas de
pegueno tamano. &12

Entre los principales hallazgos del COMS se en-
cuentra que la radiacion de haz externo dirigida

a la orbita previa a la enucleacion para el MC de
tamano grande no mejora la supervivencia en
comparacion con la enucleacion sola y que no hay
diferencia en la supervivencia a 5 afos de los pa-
cientes con MC de tamarfio mediano tratado con
braquiterapia con lodo-125 o enucleacion.®”?

La mayoria de las placas de braquiterapia tienen
una forma curvada y un didmetro que oscila entre
los 12 y 22 mm de didmetro. A la hora de elegir el
tamano de la placa a utilizar se debe dejar un mar-
gen de seguridad recomendado entre 2-3 mm en
todo el perimetro del tumor. Este margen permite
eliminar posibles errores en el posicionamiento

de la placa o incertidumbres en la localizacion del
margen tumoral posterior. "

Si bien ante la mayoria de la bibliografia revisada
el tratamiento a eleccidn del melanoma coroideo
de gran tamafo es la enucleacion, nuestro pa-
ciente presentaba un tumor de 7.8 mm x 181 mm
sin evidencia de metdastasis, y ante la negativa del
paciente a la enucleacion, se decidid preservar el
organo y colocar una placa de braquiterapia de
iodo 125 de 22 mm realizando controles periddi-
cos, basandonos en que la supervivencia tras el
tratamiento con braquiterapia o enucleacion a 10
afos es similar en el 87% de los pacientes con me-
lanomas uveales posteriores graves sin metastasis
al momento del diagnostico. "

Conclusién

El melanoma coroideo es el tumor maligno pri-
mario intraocular mas frecuente del adulto, el cual
requiere de un diagnéstico precoz por su alta tasa
de metastasis asociada a mortalidad. De alli la
importancia de realizar el fondo de ojo de mane-
ra rutinaria como parte del control oftalmologico
habitual y de la iconografia en todas aquellas le-
siones pequefas o medianas para el seguimiento
en el tiempo de las mismas. Se trata ademas de
una patologia que debe ser tenida en cuenta fren-
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te al hallazgo de un DR exudativo. Las medidas
limites del tumor definen en la mayoria de los ca-
sos la conducta terapéutica, sea conservadora o
enucleacion, destacando que no existe diferencia
significativa en la sobrevida entre una y otra. Es
de destacar que hoy en dia los estudios genéticos
son de gran utilidad para determinar el pronostico
de esta patologia en relacion a las metastasis. Por
ultimo, recordar que en todo paciente diagnosti-
cado con MC el seguimiento debe ser realizado de
por vida.
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