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RESUMEN:

Objetivo: Determinar las caracteristicas clinicopatolégicas del melanoma uveal en
pacientes mexicanos menores de treinta afos.

Métodos: Se revisaron los casos del Servicio de Patologia Oftalmica con
diagnéstico histopatolégico de melanoma uveal de 1957 a marzo de 2002. Se
analizaron: edad, sexo, ojo afectado, diagnéstico clinico, tamario, tipo celular, indice
mitético, infiltrado linfocitario, patrén vascular, necrosis, invasiébn vascular y/o de

estructuras intraoculares asi como extensiéon orbitaria.

Resultados: De 122 casos con diagnéstico de melanoma uveal, 14 correspondieron
a pacientes menores de 30 afios (11.4 %). La edad promedio fue de 21.7 afios, con
predominio en mujeres. El diagnéstico clinico preoperatorio fue melanoma uveal en
un 92.85 %, originandose en coroides en la mayoria de los casos. El tipo celular mas
frecuente fue el de células fusiformes, con predominio de los patrones vasculares 3 y
4 de Folberg.

Conclusiones: Nuestros resultados sugieren que los clinicos deben considerar el
melanoma uveal como un diagnéstico diferencial mas en pacientes menores de 30
anos con un tumor intraocular. Las caracteristicas histolégicas observadas se han
correlacionado con un mejor pronéstico.

Palabras clave: melanoma uveal, caracteristicas anatomopatologicas



INTRODUCCION:

El melanoma uveal se presenta a una edad promedio al momento del
diagnéstico de 53 afnos (1,2). En menores de 30 afios, su incidencia es menor de un
caso nuevo por millén (3). Se han informado casos aislados y en algunas series la
frecuencia es de 0.6 a 1.6% en pacientes menores de 20 aflos (4-13).

La clasificacion de Callender permanece como uno de los indicadores
pronésticos mas fidedignos (14, 15). Existen pocos informes en la literatura de series
de casos de melanomas uveales en poblacion joven confirmados con estudio
histopatolégico completo (4, 5, 6).

El objetivo del presente trabajo es presentar las principales caracteristicas
clinicas e histopatolégicas del melanoma uveal en pacientes mexicanos menores de
30 afios de edad, asi como conocer su frecuencia de presentacion en este grupo de
edad.



MATERIAL Y METODOS:

Se revisaron todos los casos de los archivos del Servicio de Patologia
Oftalmica de la Asociacién para evitar la Ceguera en México, |.A.P., Hospital “Dr. Luis
Sanchez Bulnes”, con diagnostico histopatolégico de melanoma uveal (1957 a marzo
del 2002).

Se analizaron como variables clinicas: edad, sexo, ojo afectado, diagnéstico
clinico y como variables anatomopatolégicas: tamaro del tumor, tipo celular, indice
mitético, infiltrado linfocitario, patrébn vascular, presencia de necrosis, invasion
vascular y/o de estructuras intraoculares y extension orbitaria. La informacién clinica
se obtuvo de los informes de patologia y de los expedientes clinicos.

Para el tamafio del tumor se consider6 tanto su diametro mayor como su
altura maxima. De acuerdo a su diametro o eje mayor se clasificaron en pequernos
(< 10 mm), medianos (11 — 15 mm) y grandes (> 15 mm). Para el tipo celular se
utilizé la clasificacion de Callender modificada (14,15,17). El indice mitético se
evalué por el nimero de mitosis presentes en 40 campos de gran aumento (CGA)
(16,18,19,20). La vascularizacion fue valorada de acuerdo a la clasificacion de
Folberg (16,21,22).



RESULTADOS:

Se estudiaron 135 ojos enucleados con diagnéstico histopatolégico de
melanoma uveal (de 1957 a marzo del 2002). Se eliminaron trece casos por no
contar con datos clinicos completos. De los 122 casos restantes, 14 correspondieron
a pacientes menores de 30 afos (11.4%) (Tabla 1). La edad promedio de los
pacientes al momento de la enucleacion fue de 21.7 afos, con un intervalo de 13 a
28 afos. Diez casos correspondieron a mujeres (71.4%) y cuatro a hombres
(28.6%). El ojo derecho se afectd en 64.3% de los casos.

El melanoma uveal se originé en coroides en el 81.7% de los casos (12 ojos)
(Fig. 1) y el resto tuvo su origen en el cuerpo ciliar (14.3%). El diagnéstico clinico
preoperatorio fue de melanoma uveal en el 92.9% de los casos y de glaucoma
absoluto en el 7.1% restante. El tipo celular mas frecuente fue el de células
fusiformes en 57.1% (Fig. 2), seguido por las variedades mixta (Fig. 3) y epitelioide
en igual proporciéon. En la mayoria de los melanomas mixtos, el componente de
células epitelioides se present6é predominantemente en las porciones periféricas.

Los tumores de tamano mediano fueron los mas frecuentes (42.9%) (Tabla 2).
La altura del tumor vari6 entre 3 y 20 mm, con un promedio de 8.9 mm.
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La invasion a estructuras intraoculares se identifico en siete casos, que se
resumen en la tabla 3 (Fig. 4). El desprendimiento de retina como la degeneracion
microquistica o atrofia asociados al tumor se presentaron en el 78.6% y 35.7% de los
casos respectivamente. Los patrones vasculares de Folberg mas frecuentes fueron
los tipos 3 y 4, cada uno en igual proporcién de 21.4% (Fig. 5). Las mitosis se
presentaron en el 56.2% de los tumores, con un promedio de 10.4 mitosis por 40
CGA. El infiltrado inflamatorio linfocitario intratumoral se presenté en un 28.7%. La

necrosis intratumoral se identificé solo en el 21.4%.
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DISCUSION:

Kuo (23) informé un 19% de los melanomas de coroides en China entre los 19
y 30 afios de edad. La frecuencia de melanoma uveal en nuestro estudio fue del
11.4% en pacientes menores de 30 afios. Hudson y colaboradores (24) informaron
que el melanoma coroideo tiende a presentarse en menor edad en pacientes
hispanicos que en caucasicos. Muchas series han informado una frecuencia de
melanoma uveal en menores de 20 afos de 0.6% a 1.6% (4, 5, 25). En nuestra
cohorte encontramos una frecuencia del 4.9% en el mismo grupo de edad. El
porque del desarrollo de melanoma de coroides a menor edad, podria explicarse
por el papel que juegan factores inmunologicos (18, 26) o genéticos en el desarrollo
de esta neoplasia en nuestra poblacion mestiza.

A diferencia de otras series informadas (4, 5, 24), el melanoma uveal en
nuestra serie predominé en mujeres en el 71.4 %. Margo (27) informé un 90.5% de
certeza diagnéstica en un centro oftaimolégico de Florida. En nuestro estudio el
diagnéstico clinico de melanoma uveal previo a la enucleacién se realizé en el
92.8% de los ojos enucleados. La dimension mayor del tumor tiene mejor correlacién
pronéstica que el volumen o altura del tumor (16, 17, 28).
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En la serie de Folberg (16) los tumores mas frecuentes fueron los medianos
(50%), seguidos de los grandes (21.4%). En nuestra serie, los tumores medianos
correspondieron al 42.8%, y los pequefios fueron el 35.7%. Shields informé en su
serie de 40 pacientes un eje mayor de 3 a 20 mm y una altura promedio de 5 mm
(4). En nuestra poblacién estudiada el tamarfio del tumor fue mayor, midiendo en su
eje mayor de 6 a 29 mm, con una altura promedio de 8.9 mm. Hudson encontré un
incremento en el eje mayor de los tumores en pacientes hispanicos en comparacion
con pacientes caucasicos(24). Nuestros resultados pueden traducir un estadio mas
avanzado del tumor al momento del diagnéstico, ya sea por un retardo voluntario o
por dificultad para la atencién médica.

En nuestra serie, la mayor parte de los melanomas se originaron en coroides
en el 85.7 % de los casos, resultado similar a los informados por Shields (4) y
Folberg (16) en 75% y 77%, respectivamente. Solo dos casos de nuestra serie se
originaron en el cuerpo ciliar, similar a lo informado por Shields (12.5%) (4).

En nuestros casos predominé el tipo de células fusiformes en el 57.1 %, en
contraste con el 31.1% y 38% en las series de Barr (5) y Shields (4)
respectivamente. El melanoma tipo celularidad mixta representé el 21.4 % de
nuestros casos, contrastando con el 52%, 43.4% y 41.7% de las series de Shields
(4), Barr (5) y Verdaguer (6) respectivamente. El tipo epitelioide estuvo presente en
el 21.4% de nuestros casos, a diferencia del 10% informado por Shields (4) y 6.4%
por Barr (5). Verdaguer informé un porcentaje de 23.5%, pero todos localizados en
iris y cuerpo ciliar) (6). Hudson en su serie de pacientes hispanicos informé una
frecuencia de los tipos de células fusiformes, mixto y epitelioide de 22%, 61% y 17%
respectivamente (24).
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El indice mitético tiene un valor pronéstico en melanomas uveales
(16,18,19,20). En nuestro estudio la actividad mitética estuvo presente en el 56.2 %
de los tumores. Folberg encontré presencia de mitosis en el 47.9% de sus casos
(16). Gass (29) en su estudio observé correlacion lineal entre el indice mitético y la
tasa de crecimiento del melanoma. Los tumores de células fusiformes son de
crecimiento muy rapido, pero también son los que menos desarrollan metastasis.

Folberg y colaboradores han documentado el significado pronéstico de los
patrones vasculares en el melanoma uveal (16,21,30). En nuestro estudio los
patrones vasculares mas frecuentes fueron el 3 (vasos rectos) y el 4 (vasos
paralelos, sin entrecruzamientos) en igual proporcién cada uno (21.4%), los cuales
correlacionan con los tumores de ceélulas fusiformes. De igual forma los patrones
vasculares en asas cercanas y redes han correlacionado con los tumores de células
epitelioides (30).
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CONCLUSIONES:

Podemos concluir que el melanoma uveal no es un tumor raro en pacientes
menores de 30 afios, por lo que debe ser considerado en el diagnostico diferencial
de tumores intraoculares. En nuestro estudio fue mas frecuente en mujeres, con un
origen predominantemente en coroides y en mas de la tercera parte de los casos el
tamano del tumor en su eje mayor fue menor de 15 mm. El tipo celular mas
frecuente fue el de células fusiformes, que en otras series se ha correlacionado con
mejor pronéstico. Es muy importante el seguimiento clinico y oncolégico a largo
plazo de estos pacientes, para poder conocer y predecir cual sera el comportamiento
biolégico de este tumor en la poblaciéon mexicana.
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TABLA 1

MELANOMA UVEAL EN MENORES DE 30 ANOS

EJE MAYOR ALTURA

TIPO

INFILTRADO

CASO EDAD/SEXO 0OJO LOCALIZACION NECROSIS MITOSIS (x40CGA)
(mm) (mm)  CELULAR LINFOCITARIO
1 18/F  OD (5 6 4 F - - 16
2 24/F  OD C 29 4 E + + 48
3 25/M ol 8 12 9 E + + 0
4 13/F ol c 11 9 M r: . 12
5 18/M  OD c NV 13 F , - 24
6 24/M  OD c 13 14 F . : 12
7 27/F  OD G F - . 0
8 25/F ol cc F + = 8
9 28/F  OD s 10 M - - 4
10 26 /F ol G 15 10 E . , 0
11 20/F  OD G 13 14 F . . 0
12 16/F  OD cc 15 20 M . + NV
13 15/ M ol c 17 10 F . - 4
14 25/ F ol C 8 3 F . ; 8
C = COROIDES R=ING i -=AUSENTE
VALORABLE FUSIFORME
CC= CUERPO
CRIAR M= MIXTO + = PRESENTE
E=EPITELIOIDE
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TABLA 2

MELANOMA UVEAL EN MENORES DE 30 ANOS

TAMANO DEL TUMOR
No. %
GRANDES > 16 mm 2 14.30%
MEDIANOS 11 -15 mm 6 42 .90%
PEQUENOS <10 mm 5 35.70%
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TABLA 3

MELANOMA UVEAL EN MENORES DE 30 ANOS
INVASION A OTRAS ESTRUCTURAS

No.
INVASION ESCLERAL <4
INVASION A CUERPO CILIAR 4
INVASION A IRIS
INVASION VASCULAR

EXTENSION A ORBITA 2

%
28.60%
28.60%
14.30%

21.40%
14.30%
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FIGURAS:
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Fig. 1: Foto clinica de

melanoma de coroides.

Fig. 2: Fotomicrografia que
muestra tumor compuesto
por células de tipo fusiformes
(H-E, x20).
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Fig. 3: Fotomicrografia que
muestra un melanoma de tipo
mixto. Las células epitelioides
son de mayor tamano y muy

pigmentadas (H-E, x10).

Fig. 4: Fotomicrografia de
melanoma originado en
coroides densamente
pigmentado que infiltra todo el
espesor de la esclerdtica y se
extiende a epiesclera

(H-E. x4).
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Fig. 5: Fotomicrografia que
muestra asas vasculares
cercanas entre si, rodeando
nidos de células neoplasicas
(patron 8 de Folberg)

(H-E, x10).
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PATRONES VASCULARES DE FOLBERG

VASOS NORMALES

SILENTE, NO APARENTES

VASOS DERECHOS, AL AZAR

VASOS PARALELOS, SIN CRUCES
VASOS PARALELOS, CON CRUCES

ASAS INCOMPLETAS

ASAS CON RAMAS

ASAS RODEANDO UN LOBULO TUMORAL
REDES




BASE DE DATOS:
HOJA DE CAPTURA (1)

No. EXPEDIENTE | ED | SEXO | 0] | DX LOCALIZACION TIPO CELULAR HISTOLOGIA
CONTROL AD o CLINICO
PATOLOGIA
IRIS | C. COROIDES | FUSIFOR | EPITELIOIDE | MIXTO | FASCICULAR | VEROKAY-
CILIAR ME LIKE

BASE DE DATOS:
HOJA DE CAPTURA (2)
No. NECROSIS | TAMANO TAMANO NUMERO DE INFILTRADO PATRON VASCULAR DE FOLBERG
CONTROL ALTURA BASE MITOSIS X 40 CGA | LINFOCITARIO
PATOLOGIA

+ - <10 11-15 > 15 + - 1 |2 |3]|4 |5 |6 |7 8 |9

mm mm mm

30




BASE DE DATOS:

HOJA DE CAPTURA (3)
No. INVASION RETINA DR | EXTENSION EXTRAOCULAR
CONTROL SOBRE (VASOS, ESCLERA, ORBITA, NERVIO OPTICO)
PATOLOGIA EL TUMOR
ESCLERA | ANGULO | IRIS O ATROFIA | DEG. CISTOIDE
CUERPO

CILIAR
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