FANYIANYI AN

(7))
o
R
(7))
‘(O
-
N o]4]
(T o
e -
] 35
2 O
2 E
" v e
[ H) ()] i
< = = b o
mm O @© 2=
o= m - mo
M~ 3o
m M () m)
=R 2y
o a
o =
w
()] r
e Q
m %
-
T

ANV IANVYITAN



7.6. Tumores intraoculares metastdsicos
Javier Elizalde Montagut, Ester Roquet Puignero

ASPECTOS GENERALES Y EPIDEMIOLOGIA

Las metastasis constituyen los tumores intraoculares malignos mds frecuentes del
adulto, aunque estudios recientes demuestran una prevalencia decreciente debido a la
mayor efectividad de las estrategias terapéuticas utilizadas en el ambito de la oncologia
general. Se estima que hasta un 9,3% de los pacientes que fallecen por cancer presenta
metastasis intraoculares (1).

Los tumores intraoculares metastasicos aparecen con mayor frecuencia en pacientes
con diseminacidn cancerigena multiorganica, sin embargo, hasta en un 25-30% de los
casos la metastasis intraocular puede ser la primera manifestacién de una neoplasia
primaria desconocida. El pico de mayor incidencia aparece en mujeres de edad media o
avanzada y en un 20% de los casos se presentan de forma bilateral (2). Dado que las me-
tastasis se diseminan por via hematdgena, la gran mayoria se localiza en la Uvea (90% en
la coroides retroecuatorial y 10% en el iris o cuerpo ciliar) y muy raramente en el vitreo,
la retina y el disco 6ptico (3).

La mayoria de las metastasis intraoculares proceden de carcinomas primarios (de
mama en las mujeres y de pulmon en los varones), siendo los sarcomas y los melanomas
mucho menos frecuentes. También se han reportado casos relacionados con otros tu-
mores primarios (gastrointestinales, tiroides, rifién, préstata pancreas, tumor carcinoide
y otros) (4).

CLiNICA

Las metastasis coroideas tipicamente se presentan como una lesidon placoide
cremosa o poco pigmentada de margenes mal definidos, en ocasiones de forma bilateral
y multifocal, y suelen localizarse préximas al area macular (fig. 1).

Figura 1: Infiltracion metastdsica coroidea bilateral en un varén de 62 afios con carcinoma pulmonar
microcitico. La tumoracién es de localizacidn retroecuatorial y amelandtica, con fluido subretiniano
asociado en el ojo izquierdo que alcanza el area macular (fig. 1B).
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Figura 2: a. Vardn de 71 afios afecto de un carcinoma broncopulmonar con enfermedad metastasica
multiorganica. Metdstasis en la Gvea posterior muy prominente y multilobulada de localizacién
retroecuatorial.

En ocasiones la tumoracién puede ser mas voluminosa y de aspecto multinodular y
es frecuente la presencia de un desprendimiento de retina exudativo asociado, mas o
menos prominente (fig. 2A). Las metastasis del melanoma cutdneo tienen una colora-
cion marronacea, mientras que las asociadas a tumor carcinoide, carcinoma tiroideo o
de células renales son de un color mas anaranjado. La sintomatologia es muy variable
en funcion de la localizacion del tumor, pudiendo incluso cursar de forma asintomatica.
Tipicamente el paciente acusa visidn borrosa, pero en ocasiones refiere escotomas, mio-
desopsias o fotopsias (5).

Las metastasis iridianas suelen presentarse como uno o varios nédulos de colora-
cion rosada en el estroma, y pueden ser bilaterales. En ocasiones se asocian a hipema 'y
pseudohipopion por dispersion de células tumorales, pudiendo dar lugar a hipertensién
ocular y glaucoma secundario. Las metastasis en el cuerpo ciliar se manifiestan como
una lesidn tumoral solitaria o incluso pueden producir signos inflamatorios simulando
una iridociclitis o dar lugar a un glaucoma secundario.

Las metastasis retinianas y en el vitreo son muy poco frecuentes, y pueden simular
una vasculitis oclusiva o un linfoma primario. La infiltracién metastasica del nervio 6p-
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tico confiere a la papila un aspecto edematoso y puede ser primaria o bien por contigui-
dad debido a la expansion de un foco coroideo yuxtapapilar (6).

DIAGNOSTICO Y PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

El aspecto y el contexto clinico de una tumoracion intraocular metastasica suele ser
muy sugestivo. El diagndstico diferencial de las metastasis coroideas tipicas se debe rea-
lizar con lesiones tumorales amelandticas (melanoma, osteoma, hemangioma coroideo
circunscrito, linfoma) y también con otras lesiones infiltrativas inflamatorias de la coroi-
des. Habitualmente con una anamnesis correcta y con la ayuda de las pruebas comple-
mentarias es posible realizar una diferenciacién correcta.

La ecografia ocular muestra una lesion sélida en el modo B, en ocasiones multilobu-
lada y asociada a fluido subretiniano y con alta reflectividad en el modo A, aunque, en
muchos casos, con oscilaciones (7) (fig. 2B).

Figura 2: b. Vardn de 71 afios afecto de un carcinoma broncopulmonar con enfermedad metastdsica
multiorganica. Metastasis en la Uvea posterior muy prominente y multilobulada de localizaciéon
retroecuatorial. Con solidez acustica e hiperreflectividad variable en la ecografia.

En la tomografia de coherencia éptica (OCT) las metastasis coroideas suelen mostrar
un patrén muy caracteristico de ondulacion a nivel del epitelio pigmentado de la retina
(conocido como «lumpy bumpy» en la literatura anglosajona), asociado a compresién y
adelgazamiento de la coriocapilar, desprendimiento exudativo de la retina y, en algunos
casos, alteraciones en la capa de los fotorreceptores (fig. 3B). La OCT puede resultar mas
sensible que la ecografia para la evaluacidn de lesiones de pequefio tamafio, sobretodo
utilizando los modos que enfatizan el estudio de la coroides —enhanced depth imaging
(EDI-OCT) y swept-source (SS-OCT) (8)—. En ocasiones, la angioOCT permite constatar
una vascularizacién intrinseca muy fina con un patrén reticulado e irregular (7,8).

En la angiografia fluoresceinica, las metastasis retinianas y coroideas suelen mani-
festarse como lesiones hipofluorescentes en tiempos precoces e hiperfluorescentes en
tiempos tardios. En algunos casos se observa una descompensacion puntual multifo-
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Figura 3: a. Lesién coroidea amelandtica temporal inferior a la macula en una mujer de 58 afios
afecta de un carcinoma ductal de mama. b. En la OCT se observa fluido subretiniano asociado y el
efecto masa de la lesidn, con compresidn de los vasos coroideos y desplazamiento de la linea del

EPR. c. Descompensacion multifocal del EPR en los tiempos tardios de la angiografia fluoresceinica.
d. Hipofluorescencia con el verde de indocianina, con muy buena delimitacion de la lesion.

cal del epitelio pigmentado de la retina en «cabeza de alfiler» (fig. 3C). La angiografia
con verde de indocianina tipicamente muestra un bloqueo de la fluorescencia coroidea
delimitando de forma precisa la extensién de la infiltracion coroidea en tiempos precoces
(fig. 3D).

En la retinografia con autofluorescencia se observa un moteado hipo e hiperauto-
fluorescente y en ocasiones puntos hiperautofluorescentes que corresponden a depdsi-
tos de lipofuscina.

La resonancia magnética muestra hallazgos tipicos, pero no patognomonicos y
pocas veces resulta Util. Las imagenes potenciadas en T1 suelen mostrar una lesién
iso o hiperintensa respecto al vitreo y las secuencias en T2 muestran una lesién hi-
pointensa.

La biopsia del tumor esta indicada cuando existe la sospecha clinica de metdstasis
coroidea, pero sin evidencia de tumoracion primaria a pesar de haber realizado un estu-
dio sistémico exhaustivo. El estudio citoldgico puede resultar crucial para diferenciar un
tumor primario de una metdstasis y asi poder decidir la mejor estrategia terapéutica (7).

En todos los casos, ante el diagndstico de presuncidén de una tumoracion intraocular
metastdsica, se debe realizar una interconsulta con un oncdélogo para dirigir correcta-
mente otros estudios complementarios que pueda precisar el paciente y, eventualmen-
te, plantear el tratamiento mas oportuno.
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TRATAMIENTO

La decision acerca del manejo terapéutico de los tumores metastasicos intraoculares
se debe consensuar siempre con el oncélogo, puesto que, en lineas generales, depende
del estado general del paciente, de las expectativas de vida y de las caracteristicas pro-
pias del tumor ocular (localizacion, nimero de focos tumorales y compromiso funcional).

Una vez identificado el tumor primario, el manejo terapéutico depende del grado y la
extension de la enfermedad metastdsica (ver diagrama, fig. 4). Cuando la metastasis intrao-
cular se asocia a una diseminacion multiorganica, las opciones terapéuticas que se plantean

METASTASIS

COROIDEAS

¥

Interconsulta Oncologia
{evaluacion sisténuica)

Biopsia injraccular

e Tumor pnmano identificade =

Figura 4.
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son la quimioterapia, la terapia hormonal -en tumores hormonodependientes- (como al-
gunos tumores de mama que presentan mayor expresion de receptores de estrégenos y
progesterona), inmunomodulacidn, tratamiento antiangiogénico y terapia de soporte.

En las metastasis focales (confinadas en la Gvea) suele estar indicada la radioterapia
(radioterapia externa, braquiterapia o teleterapia con protones), la terapia fotodindamica
e incluso la observacidon en tumores metastasicos pequenos y periféricos sin compromi-
so visual en pacientes con poca esperanza de vida. Los farmacos anti-VEGF intravitreos
pueden considerarse como tratamiento adyuvante, no primario, como tratamiento sin-
tomatico del fluido subretiniano macular o en caso de neovascularizacién en el iris (9).

La radioterapia externa es el tratamiento mds empleado e induce la regresion tu-
moral en un 94% de los tumores (7). La braquiterapia epiescleral esta indicada para el
tratamiento de los focos metastdsicos uveales posteriores Unicos con un diametro abar-
cable por las placas cargadas con isétopos radioactivos (1'%, Ru'® o Pd*®). Las principales
ventajas de la braquiterapia son la menor duracién del tratamiento y la posibilidad de
aplicar la radiacién de forma mas dirigida. La terapia de protones proporciona una radia-
cion localizada con minimo fraccionamiento del tratamiento, obteniendo una regresiéon
tumoral del 84% (1).

La terapia fotodinamica con verteporfino se ha mostrado eficaz para el tratamien-
to de metastasis poco prominentes asociadas a desprendimiento de retina localizado y
sintomatico, en relaciéon con tumores que no responden a la terapia sistémica, como el
tumor carcinoide (10,11).

En cualquier caso, la comunicacién entre el oncélogo y el oftalmdlogo es crucial para
poder manejar adecuadamente los tumores intraoculares metastasicos.

MENSAIJES CLAVE

— Los tumores intraoculares metastdsicos se localizan con mayor frecuencia en la
coroides, y clinicamente se presentan como una o mas lesiones, casi siempre ame-
landticas, con desprendimiento de retina exudativo asociado.

— Los carcinomas de mama y de pulmén son los tumores primarios asociados con
mayor frecuencia.

— El abordaje terapéutico es multidisciplinar y existen diversas estrategias de trata-
miento en funcidon del compromiso oncoldgico sistémico y del grado de compro-
miso visual.
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PREGUNTA TIPO TEST

(pulse en la flecha para comprobar las respuestas)

1. En relacién con las tumoraciones metastasicas intraoculares:

=~ a) La gran mayoria proceden de un melanoma maligno.

L b) Se localizan mayoritariamente en la retina externa y dan lugar a un desprendi-
miento de retina exudativo.

= ¢) La coloracion anaranjada de las metastasis uveales es mas propia de la disemina-
cion de un tumor carcinoide o tiroideo.

=2 d) En la OCT el epitelio pigmentado de la retina aparece ondulado, dado que las
metastasis suelen tener un patron multilobulado.

=~ e) Entre las opciones de tratamiento focal se incluye la braquiterapia epiescleral y la
terapia fotodindmica.
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