SECCION 4. TUMORES UVEALES

CAPITULO
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Los tumores del iris se clasifican generalmente en
lesiones quisticas y sélidas. Dentro de las sélidas pre-
dominan las de origen melanocitico (>80% versus
las no melanociticas) que comprenden: la efélide o
peca, el nevus, el melanocitoma, el nédulo de Lisch y
el melanoma (1). Por frecuencia destacan las efélides
que estan presentes en alrededor del 60% de la po-
blacién, seguidas por los nevus. Reciben la etiqueta
de «melanociticos» por su origen histopatolégico en
los melanocitos propios del estroma iridiano. Estas
tumoraciones primarias aparecen generalmente en
el adulto y todas son benignas a excepcién del mela-
noma y aquellos nevus con potencial para malignizar.

NEVUS DE IRIS

Se trata de neoplasias melanociticas benignas
que se inician en los melanocitos estromales del iris.
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Fig. 1: Efélide o peca iridiana. En la literatura inlesa freckle. S
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Se deben distinguir de las efélides o pecas, que
se corresponden con simples modificaciones de
la pigmentacién superficial del iris (fig. 1). A dife-
rencia de estas, los nevus penetran en el estroma
iridiano. Se estima una frecuencia en la poblacion
general de alrededor del 5%. Normalmente se ma-
nifiestan en la adolescencia o en la edad adulta
temprana (2).

Clinica

Los nevus de iris presentan unas caracteristicas
clinicas diversas en forma de una masa con un gro-
sor limitado (normalmente <1 mm), un grado de
pigmentacion variable, unos margenes bien delimi-
tados y una superficie irregular. Pueden aparecer
de forma localizada o difusa en cualquier parte del
iris (margen, zona intermedia o periferia) (fig. 2).
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e trata de una simple modificacién de la pigmentacion del

iris. Histoldgicamente se diferencian de los nevus en que permanecen en la superficie del estroma iridiano. Se observan
de forma Unica o multiple, pigmentadas o no, y con un didmetro aproximado entre 1-2 mm. A. Efélide amplia peripupilar

B. Varias efélides de pequefio tamafio.
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La ocupacién del angulo iridocorneal es posible
pero raramente provocan una hipertensién ocular.
Generalmente mantienen un tamafio estable a lo

largo del tiempo.

Como regla general los nevus no malignizan, a
excepcion de un pequefo porcentaje que pueden
acabar transformandose en melanomas (alrededor
de un 4% a los 10 afios, y un 11% a los 20 afios).
Existen una serie de signos clinicos que confieren a
determinadas lesiones un mayor riesgo de progre-
sion. Por este motivo, conviene prestar atencién a

Fig. 2: Diferentes tipos de manifestacion clinica de los
nevus de iris. A. En periferia y ligeramente sobreeleva-
do. B. Amelandtico y plano. C. Afectacion del reborde
pupilar. D. Nodular situado en periferia media. E. Imagen
por tomografia de coherencia éptica swept-source ante-
rior del mismo paciente que «D».

la clasica regla mnemotécnica del «ABCDEF» (ta-
bla 1) para detectar aquellos casos sospechosos de
un posible futuro crecimiento (fig. 3)(3).

Diagnéstico

El diagndstico reposa principalmente en la ex-
ploracion detallada mediante ldmpara de hendidu-
ra, incluyendo el examen gonioscépico y del fon-
do de ojo. Se debe complementar con fotografias
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Tabla 1. Factores de riesgo de progresién
de nevus a melanoma de iris
(regla mnemotécnica «<ABCDEF»)

Letra Hazard ratio
Y Definicién (riesgo de
en inglés e

progresion)
A (Age) Edad < 40 afios 3
B (Blood) Aparicién de hipema 9
C (Clock-hour) | Lesiones en husos 9

horarios inferiores

D (Diffuse) Configuracién difusa 14
E (Ectropion) Ectropién uveal pupilar 4
F (Feathery) Bordes desflecados 3

de polo anterior y una biomicroscopia ultrasénica.
Esta Ultima es esencial para obtener una evaluacién
precisa de la medida y descartar una posible ex-
tension hacia el cuerpo ciliar (fig. 4). En el caso de
lesiones de pequefio tamafio, la tomografia de co-
herencia 6ptica de polo anterior puede ser Gtil en la
visualizacion del nevus. Sin embargo, en las lesio-
nes melanociticas la sefial tomografica se debilita
y no alcanza la calidad de los ultrasonidos, que es
superior para determinar su extensién en profun-
didad (fig. 5)(4). En la misma linea, la angiografia
por tomografia de coherencia éptica suele mostrar
un vacio por la opacidad de medios inducida por
el pigmento. En los casos en que penetra la sefal
tomografica se aprecia una cierta desorganizacion
del patrén vascular radial tipico del iris (5,6).
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Fig. 4: Nevus «sorpresa». A. En la exploracién inicial por ldampara de hendidura aparenta una lesién melanocitica de
pequefio tamafio en periferia iridiana. B. Sin embargo, la biomicroscopia ultrasénica revela la extension hacia estructuras
posteriores, tratdndose realmente de un melanoma de cuerpo ciliar.

Fig. 3: Nevus de iris con factores de riesgo para creci-
miento. A. Lesién localizada en sector iridiano inferior que
presenta bordes desflecados y ectropién uveal que condi-
ciona discoria pupilar. B. Imagen por tomografia de cohe-
rencia éptica swept-source anterior del mismo paciente.

Diagnéstico diferencial

Puede plantear el diagnéstico diferencial con le-
siones no melanociticas del iris: quistes, metastasis,
sindrome irido-corneal-endotelial; y lesiones mela-
nociticas: melanocitoma y melanoma.

Tratamiento y seguimiento

Dado que estas lesiones son de naturaleza be-
nigna no precisan de ningln tratamiento especifico.
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Fig. 5: Diagnéstico por imagen de un nevus de iris. A. Exploracién en ldmpara de hendidura. B. Visualizacion de la
lesién mediante biomicroscopia ultrasénica. El examen ecogréfico descarta la afectacion de estructuras profundas. C. To-
mografia de coherencia 6ptica swept-source de polo anterior que obtiene una imagen no resolutiva por el efecto pantalla
que provoca el pigmento en la sefial.

Se recomienda una observacién periédica, particu-
larmente de aquellos casos con factores riesgo. En
estos pacientes, la documentaciéon con fotografias
seriadas, y su medicién mediante biomicroscopia
ultrasénica es esencial a la hora de detectar pre-
cozmente un posible crecimiento y consiguiente
transformacién en melanoma.

MELANOMA DE IRIS

El melanoma de iris es una neoplasia maligna
con riesgo de desarrollar metastasis y muerte. Se
trata de la localizacién menos frecuente dentro de
los melanomas uveales, representando aproxima-
damente el 4% de los casos (2,7). La edad media de
manifestacion se sitla entre los 40 y los 50 afios, y
exhibe una menor mortalidad al compararlo con el
resto de melanomas uveales, probablemente por su
diagndstico mas precoz y su menor tamafio. Como
factores de riesgo para su desarrollo se encuentran
la coloraciéon clara del iris, la melanosis oculi y la

presencia de un nevus previo (especialmente aque-
llos con factores de riesgo para progresion)(8).

Patogenia

Desde el punto de vista histopatolégico, la
gran mayoria de melanomas de iris se componen
de células fusiformes, mientras que una minoria
presentan un componente epitelioide o mixto (9).
Ademas, siguen el mismo perfil de mutaciones y
cambios citogenéticos que los melanomas uveales
de localizacién posterior (10).

Clinica

La forma mas frecuente de presentacion del me-
lanoma de iris es la circunscrita o nodular (en un
90%). Se trata de lesiones que se asemejan clini-
camente a los nevus, pero con un tamafio mayor
(normalmente un didmetro >3 franjas horarias; y un
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grosor >1 mm), una pigmentacién variable y una
superficie irregular. El epicentro tumoral se sitta
preferentemente en los cuadrantes inferiores del
iris. El aspecto mas destacado es su tendencia al
crecimiento con el tiempo, ya bien sea de forma
exofitica (en direccion a la cdmara anterior), endo-
fitica (hacia la cdmara posterior) o mixta. De forma
frecuente pueden ocasionar ectropién uveal y co-

rectopia. En ocasiones, se puede acompanar de
vasos epiesclerales prominentes, vasos centinelas,
dispersion de células tumorales melanociticas en
camara anterior, hipema, catarata sectorial, glauco-
ma secundario y extension extraescleral (fig. 6).

La otra forma de presentacién clinica, aunque
més infrecuente (alrededor del 10%), es la difusa. Se
caracteriza por un crecimiento en forma de placa in-

m ol X

Fig. 6: Diferentes tipos de manifestacion clinica del melanoma de iris. A. Lesion extensa con ectropién uveal
pupilar. B. Ocupacién del angulo irido-corneal. C. Biomicroscopia ultrasénica del paciente anterior que demues-
tra la extension hacia el cuerpo ciliar. D. Vasos epiesclerales prominentes. E. Biomicroscopia ultrasénica del caso
anterior donde destaca la ocupacién del angulo irido-corneal y el contacto con la cérnea por la altura de la lesién.

F. Afectacién multifocal.



filtrativa y de bordes mal definidos que se traduce cli-
nicamente en una hipercromia del iris acompafiada
de un glaucoma ipsilateral. Por otra parte, existe una
rara variante de la forma difusa conocida como me-
lanoma en anillo de la cdmara anterior. Igualmente
constituye una lesién de crecimiento plano y circun-
ferencial, pero que se limita al angulo iridocorneal,
de forma que, se presenta como una hipertension
ocular unilateral que simula un glaucoma pigmen-
tario y supone un verdadero reto diagnéstico (11).

Diagnéstico

El estudio de las lesiones compatibles con un
melanoma de iris exige la documentacion mediante
fotografias seriadas y su caracterizacion con biomi-
croscopia ultrasénica. Una gonioscopia y un examen
completo del fondo de ojo también son necesarias
con el fin de descartar la invasion de estructuras fue-
ra del iris. El diagnéstico se hace por los hallazgos
clinicos iniciales (tabla 2), o bien tras detectar un cre-
cimiento de una lesién sospechosa, documentado
con exdmenes fotograficos y medidas repetidas con
biomicroscopia ultrasénica. Normalmente la confir-
macién histopatolégica no es necesaria y se reserva
para casos dudosos. Existen diversas opciones para
obtener una muestra para su analisis: la puncién as-
piracion con aguja fina, la biopsia incisional (asistida
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Tabla 2. Caracteristicas clinicas de sospecha
de melanoma de iris

Crecimiento rapido documentado (fotografias y
biomicroscopia ultrasénica)

Presencia de sintomas

Tamafio del tumor (>1 mm de grosor y/o >1 cuadrante
de didmetro)

Vascularizacién tumoral prominente

Hipema

Dispersion pigmentaria

Glaucoma secundario

Diseminacion local (siembra en iris y cdmara anterior,

cuerpo ciliar y/o extensién extraocular)

con un vitreotomo de 25 o 27-gauge)y la biopsia es-
cisional. Las técnicas minimamente invasivas requie-
ren de personal multidisciplinario experimentado, ya
que presentan como problema principal la posibili-
dad de no recoger un material representativo para
discernir entre benignidad y malignidad (12,13).

Por otra parte, actualmente, con el objetivo de
obtener una estimacién de la supervivencia del pa-
ciente, los melanomas de iris se clasifican segun
los criterios de estadificacion del cancer de la 8°
edicién de la American Joint Committee on Cancer
(tabla 3)(14,15).

Tabla 3. Estadiaje TNM del melanoma de iris segun la 8* edicién de la American Joint Committee on Cancer (AJCC)

Sub- % metastasis a los
Categoria T Criterio T . Definicién 5 anos (estimacion
categoria K By
aplan-Meier)
m™ Limitado al iris Ocupa < ¥ del iris 1
b Ocupa >% del iris 3,1
c Causa glaucoma secundario 5,1
T2 Se extiende a cuerpo a Afecta a cuerpo ciliar, sin glaucoma secundario ND
ciliar, coroides o ambos " :
. ! b Afecta a cuerpo ciliar y coroides, ND
sin glaucoma secundario
c Afecta a cuerpo ciliar y/o coroides 28,6
y causa glaucoma secundario
T3 Se extiende a cuerpo - - ND
ciliar, coroides o ambos,
con extensién escleral
T4 Presenta extension a < 5 mm didmetro méximo 33,1
t leral - -
extraesciera b >5 mm didmetro méaximo ND

Los melanomas de iris se originan y predominan en dicha regién uveal. Si menos de la mitad del volumen se localiza en el iris, es probable que
la tumoracién tenga un origen en el cuerpo ciliar. *Datos obtenidos de «Shields CL, di Nicola M, Bekerman VP, et al. Iris Melanoma Outcomes
Based on the American Joint Committee on Cancer Classification (Eighth Edition) in 432 Patients. Ophthalmology. 2018; 125(6): 913-923».

ND = no disponible
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Diagnéstico diferencial

Tal y como se ha remarcado anteriormente, la
principal dificultad diagnéstica puede surgir en la
diferenciacion entre nevus y melanoma. El creci-
miento documentado es la caracteristica clinica
mas importante para catalogar la lesion como ma-
ligna y actuar en consecuencia. Otras entidades a
tener en cuenta en el diagndstico diferencial se re-
cogen en la Tabla 4.

Merece destacar el melanocitoma de iris, una
variante rara del nevus melanocitico, que puede
simular la presentacién clinica de un melanoma.
Aparece como un nédulo uniforme y altamente
pigmentado (apariencia negruzca). A diferencia del

Tabla 4. Diagnéstico diferencial del melanoma de iris

Efélide de iris

Nevus de iris

Melanocitoma de iris

Quiste primario de iris (del epitelio pigmentado o estromal)

Nédulos de Lisch

Melanocitosis oculodérmica

Sindrome irido-corneal-endotelial

Cuerpo extrafio iridiano

Xantogranuloma juvenil

Metéstasis de iris

Leiomioma

Heterocromia congénita

Ectropién de iris congénito

Glaucoma pigmentario

melanoma, carece de vascularizacién intrinseca, ec-
tropidn uveal y corectopia. Aunque se trata de una
lesién benigna, en ocasiones puede presentar cre-
cimiento, necrosis, dispersién de pigmento y glau-
coma secundario. Su potencial de malignizacién
es extremadamente bajo, por lo que Unicamente
precisan de seguimiento con registro fotogréfico
que permita valorar la evolucién de la lesién a lo
largo del tiempo vy tratar las posibles complicacio-
nes, como el glaucoma secundario a la dispersion
de pigmento (16,17).

Tratamiento y seguimiento

El pronéstico de los melanomas de iris es favo-
rable con un riesgo de diseminacién metastéasica
menor que los localizados en cuerpo ciliar y coroi-
des (alrededor del 3-5% a los 5 afos; del 5-9% a los
10 afios)(18-20). De todas formas, se recomienda
que estos pacientes realicen un rastreo sistémico
oncoldgico.

En términos generales, se aconseja observar
a las lesiones sospechosas a lo largo del tiempo
y documentar su crecimiento (21). Los melanomas
pequenos pueden tratarse mediante reseccién qui-
rdrgica en bloque (iridectomia o iridociclectomia
sectorial con flap escleral lamelar parcial) acompa-
fiada de radioterapia adyuvante (fig. 7)(22). En caso
de tumores no resecables o con siembras locales,
el tratamiento propuesto es la radioterapia (braqui-
terapia o terapia de protones). Finalmente, la enu-
cleacién se reserva para tumores extensos, melano-
mas difusos, glaucoma incontrolado, ojos con mal
prondstico visual y recidivas tumorales (23).

Ly

Fig. 7: Melanoma de iris extenso. A. Imagen por ldmpara de hendidura al diagnéstico donde se aprecia un melanoma

de iris que abarca 180° con afectacion del eje pupilar. B. Coloboma de iris post-resecciéon quirdrgica.
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MENSAJES CLAVE A RECORDAR

Las lesiones melanociticas principales que afectan al iris son: la efélide, el nevus y el melanoma.

La regla mnemotécnica del «<ABCDEF» permite detectar aquellos nevus de iris con riesgo de progresién y
transformacién maligna.

Se recomienda un seguimiento periddico con fotografias seriadas y biomicroscopia ultrasénica de toda lesion
sospechosa, con el objetivo de detectar de forma precoz un posible crecimiento.

El prondstico del melanoma de iris es mas favorable que el resto de los melanomas uveales, pero es necesario
completar un rastreo sistémico.

El tratamiento del melanoma de iris debe individualizarse en funcién del tamafo, yendo desde la reseccién
quirdrgica en aquellos de pequefia dimension, hasta la enucleaciéon en tumores muy extensos. La radioterapia
(braquiterapia o terapia de protones) es también una buena opcién terapéutica.

El melanocitoma de iris puede ser confundido con un melanoma, pero es una lesién benigna con un potencial
de malignizacion extremadamente bajo.
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