SECCION 4. TUMORES UVEALES

CAPITULO

Tratamiento de los tumores del iris y cuerpo ciliar

4.4

INTRODUCCION

El objetivo de este capitulo es describir los tra-
tamientos existentes en Oncologia ocular sobre el
melanoma de iris y cuerpo ciliar.

Los tratamientos en Oncologia tienen como ob-
jetivo aumentar la supervivencia a largo plazo, erra-
dicando el tumor y/o controlando la enfermedad
metastasica.

El melanoma uveal constituye el tumor intraocu-
lar maligno mas frecuente en el adulto. La mayoria
de ellos se originan en la coroides (90%), un 6%
se localizaran en el cuerpo ciliar y tan solo un 4%
afectaran al iris (1).

Tras dos siglos de estudios, desde Fawdington
(1826) hasta la actualidad, no podemos asegurar
de qué depende la supervivencia en cuanto a la
eleccién del tratamiento del melanoma ocular (2).

Actualmente el abordaje terapéutico del mela-
noma de iris y cuerpo ciliar, constituye un tema de
debate y los distintos tratamientos estan dirigidos a
mantener el globo ocular y la maxima visién.

El estudio modificado COMS-IRIS (Modified Co-
llaborative ocular Melanoma Study IRIS) concluye
que el tratamiento con placas de braquiterapia es
seguro y efectivo para el tratamiento del melanoma
de iris (3).

La decisién sobre el tipo de tratamiento a rea-
lizar se hard en funcion del tamafio de la lesién, la
localizacién, la invasion del tejido circundante vy si
existe o no glaucoma. La posibilidad de preservar
o no algo de visién, sera otro dato que deberemos
explicar al paciente, para que pueda elegir el tipo
de tratamiento (1).

La enfermedad metastasica por melanoma
de iris aparece en el 3-10% de los pacientes a los
5 afos (3). Hay que remarcar que 1/3 de los mela-
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nomas de iris ha demostrado que son de clase 2, es
decir que presentan un alto riesgo de metastasis (1).

El didmetro basal més largo, la invasién del cuer-
po ciliar, la edad, el sexo, el grosor del tumor y la
histologia de la lesién son variables clinico - patolé-
gicas para evaluar el pronéstico y por lo tanto tam-
bién el tratamiento. Lesiones con perfil genético
clase 2 (con mayor riesgo metastasico) tendran un
mejor prondstico si la lesidon es menor de 12 mm (4).

Disponemos de varios tratamientos para el me-
lanoma de iris y/o cuerpo ciliar, que se describen
a continuacién, y a diferencia de los tumores de
coroides su abordaje quirirgico es mucho mas ac-
cesible.

BRAQUITERAPIA

La braquiterapia se trata de un tratamiento ra-
dioterdpico mediante el uso de un isétopo radioac-
tivo encapsulado, habitualmente Rutenio-106 (Ru-
106) o lodo-125 (I-125), que se coloca en contacto
con la lesién y es el responsable de su irradiacion.

Se podran utilizar isétopos como el Ru-106, que
libera una radiacién beta, mas localizada y por lo
tanto menos agresiva para tejidos circundantes,
para tratar lesiones malignas de menos de 5 mm (5).
Otros radioisétopos como el I-125, el mas usado en
nuestro medio para lesiones coroideas que libera ra-
diaciones gamma, para lesiones de entre 5-10 mm.

Existen otros radiosisétopos como el Iridio-192,
Cobalto-69, Paladio-103, pero raramente son usa-
dos en nuestro medio.

El disefio del tratamiento, realizado por el radio-
fisico, indicara el tiempo necesario para que el apex
de la lesién alcance la dosis de prescripcion del on-
célogo radioterapico. El tiempo sera el que necesita




la placa para irradiar 70-100 Gy en el dpex del tumor
(5), que en nuestro entorno suelen prescribirse un
total de 85 Gy. El tiempo de implante sera diferente
en funcién de la altura del tumor y de la actividad
del isétopo en el momento de la intervencion.

Hay que tener en cuenta que el volumen clini-
co a tratar debe contener el volumen tumoral con
unos margenes de seguridad por la posible exis-
tencia de enfermedad microscépica.

Técnica de braquiterapia en tumores de iris

Al ser tumores de pequefio tamafio, se podran
utilizar placas de Ru-106 (6,7). La colocaciéon de la
placa requiere de cirugia. La placa se sutura direc-
tamente sobre la esclerdtica, colocandola sobre la
coérnea.

Las placas que usamos para polo anterior suelen
tener una escotadura semicircular para adaptarse al
contorno pupilar o en donut.

El estudio de Xu, T.T. et al, no reporta compli-
caciones en nervio 6ptico ni maculopatia con este
tipo de tratamiento a nivel anterior, ademas de un
nivel de recurrencia y enucleacién del 9% y de me-
tastasis del 0% a los 51 meses de seguimiento (3).

Popovic et.al, realizan un estudio diferenciando
el tratamiento con radioterapia y cirugia sobre el
iris. Muestran los resultados tras concretar en 17
estudios relevantes sobre 761 ojos, un rango de
recurrencia que varia entre el 0 y el 8% y de me-
tastasis entre el 0 y el 5%. Las complicaciones mas
frecuentes serdn la catarata (36-73%), Glaucoma
(3,92%) y alteraciones corneales en (0-33%). Solo
en la Protonterapia describen la insuficiencia de
limbo (2-3%) y mayor fotofobia (9-25%). En un solo
estudio mostraron mayor incidencia de metastasis
tras la enucleacién (8). En el caso de la iridecto-
mia muestran el mismo porcentaje de recurrencia,
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Fig. 1: Pasos de |a cirugia de braquiterapia con Ru-106. A. Marcamos por transiluminacién. B. Comprobamos el tamafio
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menor grado de catarata (0-33%) y dafio corneal
(0-33%). El comportamiento menos agresivo de los
tumores de iris se relaciona con menores alteracio-
nes genéticas (8).

Técnica de braquiterapia en tumores de cuerpo
ciliar

Comenzaremos sefialando los margenes de la
lesion por transiluminacién a través de la pupila di-
latada, traccionando el ojo desde los musculos. La
reseccion de los musculos se hara si se ven com-
prometidos con la posiciéon que precisa la placa
para tratar la lesiéon completa. La lesién asi dibuja-
da constituye el volumen tumoral. Todas las manio-
bras quirtrgicas se hardn con unas placas de prue-
ba transparentes para posicionarlas correctamente
segun el marcaje previo. El presuturar los puntos
definitivos nos reduce el tiempo de manipulacién
de la placa radioactiva y el cirujano recibe una dosis
menor de radiacion (figs. 1y 3).

La manipulacién del material radioactivo implica
la necesidad de que la actividad sea previamente
autorizada por el Consejo de Seguridad Nuclear.
Entre los requisitos que deben cumplir se encuen-
tra el control dosimétrico el personal que lo realice.
En nuestro entorno se logra mediante el uso de do-
simetro personal de solapa y de mufieca en el caso
de los cirujanos. Una vez que la lesiéon ha alcanzado
la dosis prescrita se retira la placa. El efecto de la
radiacion es destruir las células tumorales mediante
dafios directos o indirectos en el ADN que eliminen
o limiten la capacidad de proliferacion celular.

La migracion de macréfagos desde el epitelio
pigmentario, asociado al tamafio de la placa y al
isotopo (Ru-106 mas que el 1-125) nos dard unos
puntos meldnicos subconjuntivales que puede con-
fundirnos (fig. 2)(9).

.\

con placa de prueba .C. Seccionamos y presuturamos musculos. D. Suturamos placa con 2 mm de margen de seguridad.



m Tratamiento de los tumores del iris y cuerpo ciliar

Fig. 2: Depdsitos subjuntivales tras braquiterapia Ru-106.

RADIOTERAPIA DE HAZ DE PROTONES

La radioterapia con haz de protones constituye
una alternativa a la radioterapia con placas o a la
reseccion quirdrgica.

La principal ventaja de dicha terapia la consti-
tuye la propia distribucion fisica de la dosis del haz
de protones en el tejido. Dicho haz permite tratar
con una dosis muy alta el objetivo (tumor), produ-
ciéndose una caida brusca de la dosis tras el mismo
(denominado pico de Bragg), de esta manera se
logra aplicar una dosis homogénea sobre el tumor
con una minima diseminacién lateral y distal al te-
jido sano adyacente. Esto contrasta con la Braqui-
terapia, que administra la dosis méaxima sobre la
corneay la esclera, en el caso del melanoma de iris
y cuerpo ciliar.

El tratamiento se administra en muchas ocasio-
nes con la pupila dilatada con la intencion de redu-
cir el area del tumor. Se considera un margen de
seguridad de 3 mm mas alld de cualquier tumor
visible o pigmentacién sospechosa, extendiéndo-
se a 4 mm desde limbo siempre que el angulo o
el cuerpo ciliar estuvieran afectados. Dado que en
el melanoma de iris se ha demostrado que la di-
seminacion histolégica es mucho mayor de lo su-
gerido por biomicroscopia, en aquellos casos con
diseminacién de la cdmara anterior, se aplica radia-
cién a todo el segmento anterior. La dosis prescrita
en la mayoria de los casos es de aproximadamen-
te 50 Gy (equivalente a 60 CGE) administrada en
cuatro fracciones durante cuatro dias consecutivos,

logrando que todos los tumores sean cubiertos ho-
mogéneamente por la isodosis del 90. (10).

En cuanto a las complicaciones, la progresion
de la catarata constituye el efecto secundario mas
frecuentemente observado (63% de los pacientes
a los 4 afos). Se observan recidivas tumorales a los
5 afios en 0-14% de los pacientes en la mayoria de
las series analizadas.

Muchos de los pacientes tratados suelen tener
glaucoma previamente o acaban desarrollandolo
(3-92%), constituyendo un reto terapéutico.

En algunos casos se describe la aparicién de va-
sos prominentes en el iris, distintos de la rubeosis,
que algun autor ha definido como telangiectasis o
vasos colaterales en el iris.

La queratopatia por radiacién es muy infrecuen-
te (3-9%), asi como la insuficiencia limbar.

En la mayoria de las series publicadas, la agu-
deza visual resultd ser superior a 20/30 en mas del
50% de los casos. Sefalaron como causas de pér-
dida de vision el desarrollo de cataratas, el glauco-
ma, la recidiva tumoral, la queratopatia bullosa, la
ambliopia y el hifema (8).

CYBERKNIFE O RADIOCIRUGIA ASISTIDA
POR ROBOT

La radiocirugia asistida por robot constituye
una novedosa modalidad de tratamiento para el
melanoma de iris. Consiste en un acelerador lineal
montado sobre un robot industrial con seis gra-
dos de libertad de movimiento. Esto le permite la
aplicacion de la radiacién en forma de haces de
fotones, que alcanzaran el tumor desde todas las
direcciones.

Existen escasas series publicadas, y en su ma-
yoria con un corto seguimiento de los pacientes
(12-48 meses). En la mas amplia de todas, con tan
solo ocho pacientes, Schmelter et al. describen el
procedimiento y los efectos secundarios derivados
de la misma. Todos los pacientes fueron tratados
con 21 Gy a una isodosis del 70% utilizando un pa-
trén en forma de rosquilla que incorporaba todo el
iris. La radiacion se aplicé en una sola fraccién en
un tiempo de radiacién neto de aproximadamente
20 minutos.

Las tres complicaciones notificadas con mayor
frecuencia fueron la queratopatia por radiacion
(62,5%), la progresion de las cataratas y el glau-




coma en hasta un 50% de los pacientes tratados,
apareciendo en un tiempo medio de 14,5 meses.
Todos los glaucomas se controlaron con tratamien-
to médico salvo uno que requirié de cirugia.

En ningln caso hubo evidencia de recurrencias
ni metastasis a distancia, aunque en este caso ha-
bria que tener en cuenta el corto tiempo de segui-
miento.

La principal ventaja de este sistema consiste en
la posibilidad de aplicar el tratamiento en poco mas
de tres horas incluida la planificaciéon y ejecucion
de éste, y siempre sin necesidad de cirugia (11).

TRATAMIENTO DE BRAQUITERAPIA
ASOCIADO A EXORESECCION

Esta otra opcién complica el tratamiento, cuan-
do afecta solo al iris serd menos agresivo, y podre-
mos llevarlo a cabo sin realizar una esclerectomia.
Al realizar la cirugia, hay que tener en cuenta los
méargenes de seguridad, por lo que la lesién no
debe exceder de un cuadrante si no queremos te-
ner complicaciones graves.

Realizaremos esclerectomia (Esclerouvectomia),
cuando la Exoreseccién afecta al cuerpo ciliar de
una forma mas extensa.

El tratamiento adyuvante de braquiterapia de
RU106 tras la exoreseccién, sera el tiempo necesa-
rio para dar una dosis de 100 Gy a 2 mm, ya que no
podemos asegurar si existe diseminacién intraope-
ratoria durante nuestra intervencién o bién tejido
enfermo perilesional. Esta diferencia de dosis es
aceptada para calcular la dosis recibida sobre la
base del tumor para su correcto tratamiento.
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Para evitar dafio sobre la superficie corneal
podemos usar membrana amnidtica o pericardio
equino (fig. 3)(3,12).

TECNICA DE EXORRESECCION

La Exoreseccidn la indicaremos cuando la lesién

sea menor de 90° ya sea en iris, cuerpo ciliar o
ambos (videos 1y 2).

En una serie de Mirzayev et al, de 56 casos, de
los que 30 eran melanomas, el indice de recurren-
cia y mantenimiento del globo ocular es del 5,4%
y 96,4% respectivamente (13) el de metastasis un
3,3% y el de supervivencia del 100%.

£

Fig. 3: Diferencias de tratamientos en melanomas uveales anteriores. A. Esclerouvectomia asociada a braquiterapia con
Ru106 (radiacion Beta con una dosis de 100 Gy al dpex a 2 mm) Ru-106. B. Braquiterapia con Ru106 como tratamiento
primario (radiacién Beta con dosis al dpex de 85 Gy y a la esclera de 300-500 Gy). C. Braquiterapia con iodo 125 (radia-
cién Gamma con dosis al 4pex de 85 Gy y a la esclera de 300-500 Gy).


https://drive.google.com/file/d/1zv2vGaUgFMYnYyTyx4hbNgKQJDudefFR/view?usp=drive_link
https://drive.google.com/file/d/1IyVQCu-HCr_SrcAnHQ-aBEBkHdbuyUPw/view?usp=drive_link
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La puncién aspiracién biopsia con aguja fina o
con vitrector nos podra dar el diagndstico en caso
de no resecar la pieza.

Primero, por transiluminacién localizaremos la
lesion y sefialaremos los limites (fig. 4A).

Posteriormente, el flap escleral variard depen-
diendo si este implica la insercién del musculo por lo
que lo realizaremos base férnix para no seccionarlo.

Es importante observar la orientacién de las fi-
bras esclerales, a la hora de realizar el tapete, para
no confundirlo con el ligamento del musculo y no
realizar una perforacién del tapete, que nos puede
complicar el postoperatorio. Solo veremos un cam-
bio en la orientacién de las fibras esclerales por lo
que deberemos profundizar en la esclera para no
meternos en el musculo (fig. 4B y 4C y video 3).

Mantendremos un margen de seguridad de
1,5 mm a la hora de cortar la lesién. Este serd el
momento en el que le indicaremos al anestesis-
ta que necesitamos una tensién diastdlica lo mas
préxima a 40 mmHg para evitar complicaciones y
trataremos la zona con diodopexia extraescleral o
endocauterio en caso de no tener diodo 810 nm.

El terminal de diodopexia se utiliza sin contacto
completo para no perforar el tejido y provocar vi-
treorragia esponténea (fig. 5).

Si existe invasion del iris o hay que mantener
el margen de seguridad, podemos visualizar la

ATENTION!!
INSERTION OF THE MUSCLE

e iyl

Fig. 5: Tratamos con diodopexia extraescleral los marge-
nes de la lesion.

cdmara anterior a través de la cérnea, avanzando
pre-descemético (fig. 6), como hacemos en las es-
clerotomias no perforantes para la cirugia de glau-
coma, asi veremos el limite donde habra que cor-
tar. Las microtijeras de vitreo nos ayudan a cortar el
iris de una forma mas controlada.

El margen posterior lo cortaremos preferible-
mente con tijeras de Wescott o Vannas y finalmente
terminaremos completando la vitrectomia e intro-
duciendo aceite de silicona de alta densidad.

o

Fig. 6: Observamos los margenes de la lesion a través
de la cérnea.

i

Fig. 4: A. Marcaje del tumor por transiluminacién con margen de seguridad. B. Fibras verticales pertenecientes al mus-
culo en esclera. C. Maniobra para evitar la perforacién escleral.



https://drive.google.com/file/d/1pC0nyqS4kdYPw4jaG7NSHMBTTubLNsei/view?usp=drive_link
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En tumores de iris con invasién de angulo o
con afectacién de cuerpo ciliar de pequefio tama-
fio, podremos realizar un tapete escleral de menor
tamafo preservando todo su espesor haciendo un
doble tapete invertido (fig. 7) con la idea de pre-
servar todo el espesor escleral y disminuir el riesgo
de hipotonia en el postoperatorio inmediato dis-
minuyendo también el grado de escleromalacia a
largo plazo. Podremos resecar la lesion sin realizar
esclerectomia (Iridiciclectomia)(8).

La maniobra de separar el tumor del vitreo, des-
pegando el epitelio no pigmentado del cuerpo ci-

Fig. 7: Doble tapete para evitar esclerectomia.

cioén.

Iridociclectomia: Exoreseccion de Iris + cuerpo ciliar sin
tocar la esclera.

Esclerouvectomia: Exoresecciéon de Esclera + Uvea sin
especificar la zona

liar y manteniendo la hialoides intacta (fig.10), nos
ayuda a retirar la lesion sin colapso del globo. Esto
no es posible en todos los pacientes sobre todo si
la lesion esté previamente radiada (fig. 9). Recordar
que la via de infusion del vitreotomo tendra que
estar cerrada o a 5 mmhg.

Es preciso, una vez cerrado el ojo y terminado
todo el procedimiento, hacer una vitrectomia peri-
férica a nivel de la zona de exoreseccion, reducien-
do asi el riesgo de desprendimiento. La braquite-
rapia posterior aumenta la inflamacién y posterior
fibrosis (video 4).

Las complicaciones de una cirugia de estas ca-
racteristicas seran mdltiples por lo que adelantarse
a las complicaciones mediante maniobras quirtrgi-
cas, en estos casos puede ser la Unica opcién de

Fig. 9: Exoreseccion en melanoma tratado previamente
con braquiterapia.

Fig. 10: Exoreseccion manteniendo indemne la hialoides
intactavisualizadndose el anillo de cionni.
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evitarlas. Realizar la cirugia de catarata, pupiloplas- w
tias o sectores iridianos, anillos de anclaje escle- ‘-
ral, vitrectomia completa son las distintas cirugias

que podemos adelantar en la primera intervencion
(figs. 11y 12 y videos 5 y 6).

Fig. 12: Anillo de Morcher con sector.

TECNICA DE ENDORRESECCION

Existe la posibilidad de realizar una Endoresec-
cion de este tipo de lesiones anteriores con ayuda
del Endoscopio ocular, evitando el sangrado inten-
so si antes ha sido tratado con braquiterapia, pero la
consistencia del tumor serd mayor y el tiempo qui-
rargico maés largo (figs. 12, 13y 14 y video 7) (12).

Fig.13: Imagenes de endoreseccién con ayuda del en-
doscopio.

- Fig. 14: Postop.de endoreseccion de tumor cuerpo ciliar
Fig. 11: Pupiloplastia. y coroides periférica.



https://drive.google.com/file/d/1fff-5Onq0HG6A1T9bLRO6xbm2b5_Ngco/view?usp=drive_link
https://drive.google.com/file/d/1_16pVvJD7iTg7DW0cjkrMklrqYPqNcej/view?usp=drive_link
https://drive.google.com/file/d/1sprOQjh6nC_4jZZwc0Q3XAex_0uiyTGS/view?usp=drive_link
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COMPLICACIONES

El control local después de la reseccion local de
melanoma de iris es del 90% al 94%

En el postoperatorio inmediato, las complica-
ciones serian las propias de cualquier cirugia de
polo anterior de catarata o glaucoma como des-
prendimiento coroideo, hemorragia, hipotonia, en-
doftalmitis (8,9).

Complicaciones tardias como escleromalacia,
queratopatia bullosa, membranas epirretinianas y
desprendimiento de retina apareceran dependien-
do de lo agresivo del tratamiento. Las revisiones
deben ser muy frecuentes pese al paso del tiempo
pues estos ojos se desestabilizan facilmente.

La esclera, con el tratamiento de braquiterapia y
debido a la inflamacién producida por la radiacion,
tiende a adelgazarse paulatinamente en los afos si-
guientes a la cirugia (fig. 16), pudiéndonos llevar a
confundirla con una invasién escleral en caso de tra-

tamiento aislado con braquiterapia y recurrencia en
caso de la exoreseccion (fig. 17). La Escleromalacia
aparece incluso en los pacientes en los que no se ha

o | Ji e .
Fig. 16: Escleromalacia severa post-esclerouvectomia y
braquiterapia con Ru-106.

Fig.17: Escleromalacia post-braquiterapia con Ru-106.

realizado esclerectomia, por la linea de la incisién
del tapete pudiendo dar complicaciones. Existen
distintas técnicas para resolver esta complicacion
ya sea con parches de tenon o trasplantes de escle-
ra heterélogo y autélogo, pudiendo hacerlos con
técnicas de superficie ocular o de vitrectomia (12).

El «Sindrome Toéxico tumoral» producido por la
persistencia del tumor dentro del ojo una vez tratado
con irradiacién, puede resolverse removiendo éste,
ya sea por exoreseccién como por endoreseccion (vi-
deos 8y 9)(10).

El Aceite de Silicona esté descrito como agente
protector para la retinopatia por radiacion (15).

Video 9.



https://drive.google.com/file/d/1NNsVCTGL6Gwu1Z_UilON883VPVN_i4Rp/view?usp=drive_link
https://drive.google.com/file/d/1ZcvNh8q-H679FYeAbfazK9CsoXuPFssH/view?usp=drive_link
https://drive.google.com/file/d/1ZACGVq8hTU_W2b_q2MkGBw4kHuj6pJ3i/view?usp=drive_link
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MENSAJES CLAVE A RECORDAR

El tratamiento con radioterapia, tanto en su modalidad mediante Braquiterapia como con haz de protones,
muestran un perfil de eficacia similar, alcanzando tasas de recurrencia y metéstasis comparables. Sin embargo,
el hecho de que la radioterapia con placas tiene un coste menor, la convierte en la modalidad de tratamiento

mas disponible y utilizada.

La Braquiterapia es bien tolerada, logra un adecuado control local del tumor con una baja tasa de complica-
ciones, frente a la reseccion quirdrgica que logra resultados similares con una mayor morbilidad ocular y una
mayor sobrecarga asistencial debido al gran nimero de revisiones que deben realizarse.

Habra que individualizar el tratamiento segun la extensién, tamafio y si existe o no glaucoma.

El beneficio que encontramos con la exoreseccion es la posibilidad de realizar el estudio de la pieza con mas

exactitud.

Las opciones de tratamiento se explicaran al paciente para que pueda elegir que tratamiento prefiere.
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