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Metastasis coroideas: clarinada hacia la nada...
Presentacion de casos iconicos
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RESUMEN

Las metdstasis intraoculares de tumores solidos o
hematologicos, sonunproblema clinico para el oftalmélogo
prdctico y el oncdlogo. La localizacion mds frecuente
es la coroides, constituyendo el tumor intraocular mds
frecuente. Suelen diagnosticarse en pacientes en estadios
tumorales muy avanzados, por lo que en el pasado la
mayoria de las series publicadas eran descripciones de
necropsias. Su diagndstico generalmente puede hacerse
mediante cuidadoso examen. Se estima que la frecuencia
general en pacientes que fallecen por cdncer es de
aproximadamente 12 %, pero puede elevarse a 37 % en
aquellos con carcinoma mamario, muy superior a la de los
tumores primarios, fundamentalmente los melanomas. No
obstante, su comprension ha aumentado en aiios recientes
ofreciéndose nuevas formas de tratamiento siendo todavia
la radioterapia la que permite a los pacientes mantener
una vision util.

Para ilustrar el problema se presenta un caso clinico
con apoyo fotogrdfico.

Palabras clave: Carcinomametastdsico de la coroides.
Cdncer de la mama. Cdncer del pulmon.

SUMMARY

Intraocular metastases of solid and hematological
tumors are a clinical problem for the practicing
ophthalmologist and oncologist. Its diagnosis can usually
be made through careful examination. The most common
location is in the choroid, making them the most common
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intraocular tumor. They are often diagnosed in patients in
very advanced tumor stages, which is why in the past most
of the published series were descriptions of necropsies. The
overall frequency of ocular metastases in patients dying of
cancer is approximately 12 %, but it can be as high as 37 %
in patients with breast cancer, highly superior to primary
tumors, mainly melanomas. However, our understanding
of them has increased in recent years, offering new forms
of treatment. Radiation therapy is still the cornerstone of
treatment, allowing most patients to maintain useful vision.

Clinical cases with photographic support of an iconic
patient are presented to illustrate the problem.

Keywords: Metastatic carcinoma of the choroid. Breast
cancer. Lung cancer.

Presentacion de casos clinicos

Agricultor masculino de 35 afios cuyaenfermedad
se manifestd por un cortejo sintomaético aditivo
de 5 meses de evolucién: Tos con expectoracion
mucosanguinolenta, disnea progresiva, inapetencia,
reciente pérdida del apetito y peso,disminucién brusca
de la agudeza visual por su ojo izquierdo y cefalea
global resistente a analgésicos comunes. Antecedente
de tabaquismo crénico por 23 afios, 30 paquetes/afio.
Alexamen se aprecié un paciente en malas condiciones
generales, con peso de 45 kg y talla de 1,64 para un
indice de masa corporal de 19,1 kg/m? de superficie,
tensién arterial de 140/90 mmHg, pulso regular y
ritmico, 72 al minuto, frecuencia respiratoria de 35
al minuto. Los hallazgos fisicos dominantes fueron:
(a). Matidez en el hemitérax derecho con estertores
bulosos; (b). Presencia de hipertensién intracranal
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expresada en papiledema rapidamente progresivo en el ojo derecho y desprendimiento total de la retina no

regmatdgeno en el izquierdo (Figura 1).

Figura 1. (A). Desprendimiento total de la retina izquierda; (B). A mayor magnificacién. (C). Ecosonograma ocular
izquierdo modo B donde se aprecia desprendimiento de laretina. (D). Tomografia computarizada cerebral en proyeccion axial:
Metéstasis parietal izquierda con acentuado edema vasogénico y desplazamiento de estructuras mediales. (E). Papiledema.

(c). Telerradiografia de térax con presencia de
tumor infiltrativo hiliar derecho. (d). Tomografia
computarizada del cerebro con imagen tumoral
metastasica en el l6bulo parietal izquierdo, gran
edema vasogénico y efecto de masa con desviacién
de estructuras medianas hacia el lado derecho. Un
mes después desarrollé6 una metdastasis orbitaria y
sindrome del vértice de la Orbita /fissura oftdlmica

superior (sindrome de Rochon Duvigneaud), con
edema palpebral, quemosis conjuntival y exoftalmia
izquierda con limitacién de la mirada en todas las
posiciones y ausencia de reflejo corneal asociado a
un glaucoma neovascular. Diagndstico definitivo:
carcinoma del pulmén de células no pequeiias,
escamosas, con metdstasis coroidea con extensién
orbitaria, cerebral y hepatica (Figura 2).

Figura 2. (A). Proptosis y quemosis ocular izquierda. (B). Motilidad ocular ojo congelado. (C). Anestesia corneal. (D).

Glaucoma neovascular.
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Consideraciones generales

Los tumores malignos ubicados en diversas
localizaciones en el cuerpo pueden sembrarse dentro
y alrededor del ojo constituyendo un problema
significativo en pacientes con cdncer metastasico.
Bien podrian ser nunca descubiertos a menos que
afectela vision o se ubiquen dentro lacavidad orbitaria
expresandose por la presencia, entre otros, de una
exoftalmia. El tejido donde mds comiinmente se
localizan es la coroides. Su frecuencia en autopsias
es de aproximadamente 12 %, pero en pacientes con
cancer mamario, las metédstasis microscépicas pueden
ser halladas tan frecuentemente como en un 37 %
(1). No existe una explicacién undnime del por qué
el ojo y en especial la coroides, son sitio de comin
asiento de metdstasis. Ferry y Font (2) especulan
que ello es debido a su rica vascularizacién. Por su
parte, Pelzek y Schachat (3) postulan que debido a
que las estructuras intraoculares no tienen un aporte
linfatico, las células malignas ganan acceso al ojo
solo por via hematégena. Desde la aorta, dichas
células entran al ojo izquierdo por la arteria carétida
interna (ACI) y al derecho, indirectamente a través
del tronco arterial braquiocefdlico. Luego de su
acceso, los émbolos tumorales llegan al ojo por
la arteria oftdlmica. La arteria oftdlmica, primera
rama intracraneal de la ACI da origen a unas 10 a 20
arterias ciliares cortas que suplen la tvea posterior;
dos ciliares largas suplen la iivea anterior; y la arteria
central de laretina (ACR) suple la mitad interna de la
retinay la superficie del disco 6ptico. La predilecciéon
por la implantacién en la retina o la coroides, parece
depender del tamafo del émbolo. Reese (3) enfatizd
que aunque los émbolos tumorales son més frecuentes
en la dvea, mas del 90 % de los émbolos infecciosos
se alojan en la retina. La explicacién parece radicar
en que los émbolos mdas grandes —el caso de los
tumorales—, viajan muy préximos a la pared del
vaso donde la corriente sanguinea se mueve mas
lentamente, siendo mds probable que entren por las
arterias ciliares cortas. Por su parte, los émbolos
pequeiios (siembras bacterianas) viajarian ubicados
en la porcién central de la ACR donde la corriente
sanguinea es mas rapida; ello explicaria la muy rara
ocurrencia de metdastasis retinianas (Figuras 3-5).

La causa mas comun de metdstasis coroideas es el
cancer mamario en la mujer y el cancer pulmonar en
elhombre,situaciones donde su crecimiento es rapido.
Para esta significativa diferencia entre unos y otros
tumores primarios y sus metastasis oculares, no puede
brindarse una explicacion plausible; sin embargo, se
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Figura 3. Aspectos de anatomia patolégica. (A). Casquete
posterior derecho: papiledema. (B). Ojo izquierdo:
tumor coroideo y desprendimiento total de la retina.
(C). Metastasis coroidea. (D). Metdstasis y cristales de
colesterol. (E). Nido de células malignas en la esclerética.

ha sugerido que la alta incidencia en tumores de la
mama esté relacionada con la mayor expectativa de
vida de las enfermas proporcionando asi, un mayor
tiempo para que se implanten y desarrollen metastasis
(2). Otros 6rganos de origen menos frecuente son
el tracto gastrointestinal, rifién, prostata y tiroides.
No obstante, los linfomas y las leucemias pueden
igualmente expresarse de estaforma. Encercade 18 %
de los pacientes no se encuentra la localizacion del
tumor primario, por lo cual en este grupo, se sugiere
proceder a una biopsia uveal.

En todos los paciente sintomaéticos, la expresién
signoldgica uveal y orbitaria incluye basicamente
disminucién de la agudeza visual, pero ademas,
dolor por infiltracién neural o glaucoma secundario,
exoftalmia, uveitis, diplopia, fotofobia, ptosis
palpebral, blefaritis, metamorfopsias, destellos
luminosos y miodesopsias. Con excepcion de los
melanomas metastasicos, las metastasis coroideas
generalmente son amelandéticas, es decir, no
pigmentadas, no estdn claramente circunscritas,
no tienen predileccién por lado y son causa de
desprendimientos no regmatégenos de la retina.
Ademas, tienen elevada asociacidn con metastasis
cerebrales y mal prondstico vital.

El empleo de estudios complementarios de
imagen permite obtener patrones tipicos; tal es el
caso de la ultrasonografia ocular, la angiografia
fluoresceinica, la autofluorescencia del fondo
ocular, la angiografia con verde de indocianina, la
tomografia de coherencia 6ptica de la retina y la
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Figura 4. Anatomia patolégica. (A). Organos comprometidos. (B). Base cerebral con hernia del hipocampo y surco de
compresion amigdalar izquierdos. (C). Cortes coronales cerebrales: metdstasis parietal. (D). Metdstasis hepatica. (E).

Detalle de la metdstasis parietal.
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Figura 5. (A). Circulacién del ojo destacandose solamente las arterias carétida interna, oftdlmica, central de la retina y
ciliares cortas posteriores medial y lateral. (B). Circulacidn coroidea dependiente de arterias ciliares cortas posteriores:
Una rica red con los capilares de mayor diametro del cuerpo humano.

resonancia magnética orbitaria. La tomografia de
coherencia 6ptica de la retina spectral-domain (SD-
OCT) provee informacion adicional al diagndstico:
Un patrén de manchas hiperintensas irregulares en la
capade fotorreceptores y el epitelio pigmentado de la
retina, liquido subretiniano e irregularidad marcada
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del epitelio con engrosamiento y ondulacién grosera
del mismo (4).

Alolargo de la historia, el carcinoma metastdsico
del ojo, particularmente de la coroides (CMC) se
considerd un raro evento. En 1972 Perls (5) report6
el primer caso de CMC, y Lemoine y McLeod (6) en
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surevision de 1936 hallaron solo 230 casos. En 1944
Godtfredsen (7), reporté solo 6 pacientes (0,07 %)
con metdstasis coroideas, y Bloch y Gartner (1), en
material de autopsia de 230 pacientes que fallecieron
de carcinoma diseminado, encontraron 28 (12 %) con
metastasis en ojos u Orbita.

Por su parte, la frecuencia de CMC se estima
entre 2 % y 7 %, lo que entre todas las metdstasis
intraoculares constituye un 12 %. Estas y
particularmente las CMC pueden preceder al
diagnéstico del cancer primario: En el estudio de
Ferry y Font (1), 46 % de los enfermos, y en el de
Shields y col. (8) 34 %. En ambos estudios el cancer
pulmonar fue el mdas frecuente (respectivamente
35 % vs. 41 %). Hubo igualmente un apreciable
porcentaje de pacientes en quienes no se detecté un
tumor primario (respectivamente 51 % vs. 39 %).

Shields y col. (9) compilaron un total de 420
pacientes consecutivos con CMC. El tumor fue
unilateral en 320 enfermos y bilateral en 100 (en 20 %
de focos miiltiples: entre 2 y 13). Esta proporcién de
casos fue muy superior al notado por Ferry y Font (2).
Otro estudio en cancer mamario, de Mewis y Young
(10) hallaronuna prevalenciade 31 % de bilateralidad,;
enestos dos ultimos estudios la prevalencia de ulterior
bilateralidad fue notable (respectivamente, 17,6 vs.
15 %).

El Cuadro 1 especifica pacientes con cancer
primario en quienes se encontraron metastasis oculares
durante su vida.

El Cuadro 2 sumariza la prevalencia de metéstasis
oculares en 4 series, bien en fallecidos o en pacientes
con cancer diseminado.

El diagnéstico diferencial de metdstasis coroidea
incluye nevus amelanéticos, melanomas amelanéticos,

escleritis posteriores, retinitis ,hemorragias,coroiditis,
desprendimientos regmatégenos de la retina,
hiperplasias linfoides reactivas,linfomas,enfermedad
de Harada,sindromes de efusién uveal y coroidopatias
centrales serosas (12-15).

Con relacién al tratamiento Mewis y Young (10),
consideran cuatro indicaciones para radioterapia
externa consistente en 25 a 30 Gy en diez fracciones
a través de un portal lateral: (a). Desprendimiento
secundario de la retina; (b). Disminucién de la
agudeza visual. (c). Amenaza a la agudeza visual;
y (d). Crecimiento rdpido del tumor. De acuerdo a
ese criterio 52 de 66 ojos afectados con seguimiento
adecuadorecibieron tratamientoradiante. Laagudeza
visual se mantuvo estable en 67,3 %, mejord en
26,9 % y empeoro6 en dos ojos. Con esta técnica las
complicaciones agudas y crénicas de la radioterapia
—0jo seco, catarata, glaucomaneovascular, papilopatia
o retinopatia por radiacién- son infrecuentes.
Parsons y col. (16) analizaron este tema luego de
radioterapia externa para tumores de la cabeza y
cuello: no notaron retinopatia por radiacién cuando
se emplearon dosis inferiores a 45 Gy. Algunos han
propugnado la irradiacién de ambos 0jos en razén
de la relativa frecuencia de metdstasis bilaterales.
Otras formas de tratamiento incluye la radioterapia
en placa propugnada por Shields (17) quien laemple6
en el tratamiento de 36 pacientes: como tratamiento
primario en 27 y para recurrencia en 9 pacientes. La
dosis media fue de 68.8 Gy en el dpex del tumor. En
94 % hubo regresioén del tumor y 5 de 6 pacientes
tratados previamente con radiacién externa fueron
salvados. Igualmente, como una efectiva alternativa
el grupo de Kaliki y col., (18) ha empleado en 9 ojos
con metdstasis coroideas terapia fotodindmica usando
verteporfin (Visudine®) a una dosis de 6 mg/m? de

Cuadro 1. Céncer primario en pacientes con metéstasis oculares durante su vida Ferry y Font (2), Freedman y Falk (11) y

Shields y col. (9)

Ubicacion del tumor primario en pacientes
con metdstasis oculares

Ferry & Font 1974

Mama 40,0
Pulmén 30,0 %
Gastrointestinal -
Rinén 4.0 %
Piel -
Prostata 1.3 %
Desconocido 18,3 %
Melanoma cutaneo -
Otros 6.4 %

Freedman & Falk 1987

Shields & col. 1997

49,0 % 47,0 %
14,0 % 21,0 %
- 4.0 %
- 2,0 %
- 20 %
3.6 % 20 %
8.0 % 17,0 %
4.5 % -
20,9 % 50 %
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Cuadro 2. Prevalencia de metdstasis en 4 series (Albert, 1967 (12); Block y Gartner, 1971 (1); Nelson y col., 1983 (13) y
Eliassi-Read, 1996 (14) de metastasis oculares en fallecidos o pacientes con cancer diseminado

Prevalencia de metastasis ocular en fallecidos por
céncer o con cancer diseminado

Albert 1967 Bloch & Gartner 1971 Nelson & col. 1983 Eliassi-Read & col. 1996
Mama 13,5% 37.0 % 9,7 % 8,3 %
Pulmén 4.5 % 6,0 % 6,7 % 6,1 %
Colorrectal - 3,0 % 4.2 % -
Préstata 12,5 % 11,0 % - 4.2 %
Rifién 11,5 % - - -
Piel - - 2.0 % 14,3 %
Tiroides - 11,0 % - -
Leucemia - - 28,8 % 348 %
Linfoma - - 6,7 % 233 %
Mieloma multiple - - - 29,0 %
Sarcoma - - 16,0 % -

superficie corporal complementado con undiodo laser
de 689 nm a una intensidad de 600 mW/cm? por 83
segundos (50 J/cm?).

Es conocido que luego del diagnéstico de CMC
la sobrevida del enfermo se encuentra limitada. En
los enfermos de Ferry y Font (2) fue de apenas 7.4
meses. Para otros autores se ubicé entre 5 y 20 meses
(19-21). Una de las circunstancias que oscurece ain
mas el prondstico es la relacion entre la presencia
de metastasis coroideas y el aumento de ocurrencia
de metdstasis en el sistema nervioso central. Nada
extrafio en dos sistemas arteriales dependientes
de la ACI. Demirci y col. (22), observaron que la
ocurrencia relativa de metdstasis cerebrales era de
un 6 % en pacientes con cidncer mamario antes de
la aparicién de la metéstasis ocular; no obstante,
esta cifra aument6 al 28 % una vez presente. Esta
situacion debe ser tomada en cuenta al momento de
planificar la radioterapia asi que la radiacion craneal
total incluya también el polo posterior del ojo.
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