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Resumen

Se realizé un analisis restrospectivo de 21 pacientes con hamarro-
mas del iris, cuya edad promedio fue de 22.4 aos. En 1 1 pacientes
(52.38%) 10s hamartomas eran unilaterales; en 7 pacientes (33.33%)
se asociaban a una Neurobromatosis 1 (6 bilaterales y en un pacienre
prepuber, unilaterales). Se encontré una mayor incidencia de hamar-
tomas en los cuadrantes inferiores iris y en la porcién ciliar que en
la pupilar.
Es llarnativa la tendencia de dichas estructuras 2 ser mas pigmenta-
das en el iris ciliar. Concluimos que los Nédulos de Lisch son un sub-
grupo dentro de los hamartomas iridianos, y por lo tanto sélo de-
ben ser llamados de tal manera cuando se presentan dentro del con-
texto de una Neurofibromatosis.

Histopatolégicamente corresponden a hamart0-
mas dc células de origen melanocirico y por lo tan-
to originadas en la cresta neural (1, 2, 3).

Introduccién

Los hamartomas del iris son estructuras melani-
zadas, que forman elevaciones cupuliformes bien Dcbldo 31 Comomo Suavc de 5'45 hordes Y 3 5“
definidgsy (lg ggpgcto gclminoso y Comm-no Sua_ elevacién en forma de cpula pueden ser fici1men~
ve, implantadas por un pedfculo sesil sobre la su- [C dif¢T¢nCi3d05» Con biomicroscofm Y lmpar d
perficie de la hoja mesodérmica anterior del iris, hcndidum» d@ I35 efélidcs Y nevus dc iris» 105 Q19’
Su pigmentacién varia desde el color castao c1a- 165 suck?“ 5'3 Pkmos 0 ligamentc ¢l@Y3d05, "3-
ro hasta el castano oscuro, pasando por el dora- nicndo bofdes mal dcnidos C mcgularcs Y Ser
do. Su tamao es desde apenas visible hasta 2 mm. dcnsameme PigmcmadO5~
de dizimetro y su melanizacién es variable, pudien-
do ser hipcfy 150 O hipopigmcmados Con mspeo Algunos autores los han descrito como carame-
to al stroma i;idi;mO_ rfsticamente bilaterales y sin preferencia por un

meridiano 0 zona particular del iris (4).
( ) Pfofesor d_eI Depanamemo de Segmento Anterior y director
del laboratorio de Patologia Ocular del lnslituto Barraquer de _ , _

America. Bogoté_ Colgmbia Estos hamartomas del 1I'lS fueron descritos ini-
(")Residenle detercerao dela Escuela Superiorde Oltalmologia. cialmcme POT Waardcnburg en 1918 Su T313‘
del lnstltuto Barraquer de América. Bogoté, Colombia cién con la Neurobromatosis fue estabiecida por
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Lisch en 1937 (6). Desde la revision de la Neuro- Se revisaron las historias clinicas, anotando la
bromatosis de von Recklinghausen por Riccardi (9) edad, sexo, y los antecedentes patologicos perso-
en 1981, se comenzo a denominar como nodulo nales y familiares. Se proyectaron las diapositivas
de Lisch a cualquier hamartoma iridiano, sin te- en color de los iris con hamartomas sobre unos
ner en cuenta el contexto clinico dentro del cual patrones jaclos en la pantalla procediendo a contar
se encuentra, e incluso a considerarlos como pa- el ntimero de nodulos en cacla un0 de los secto-
tognomonicos de la neurobromatosis tipo 1 res pre-establecidos : iris pupilar, ciliar interno y
(NF-1)_(6, 7, 8, 9). ciliar externo (Fig IA), iris superotemporal, supe-

ronasal, inferotemporal e inferonasal (Fig 1B) e iris
Se ha anotado que los hamartomas del iris nun- Sup€riOf, if1f<?fiOf, B11581 Y IBIHPOFHI (Fig 1C)-

ca son el unico hallazgo clinico de una NF-1 (7)
y, a pesar de ser considerados tipicos de ésta, han Para el anzilisis estadistico se utilizo el T-test
sido identicados en un paciente con Neurobr0- pareado.
matosis tipo 2 (NF-2) (1 1), la cual es una enferme- A cuatro pacientes con hamartomas de iris (5 uni-
dad clinica y genéticamente diferente e indepen- laterales y uno, con NF-l, bilateral) seiespractico
diente de la NF-1 (9). angiouorescenografia del iris de un ojo, registran-

do la fase tardia del iris contralateral.
Los nodulos de Lisch son el signo clinico pre-

sente con mayor frecuencia en la NF-1 en pacien- Empleamos como criterios para el diagnostico
tes adultos (6, 7, 15), con una incidencia que llega de Neurobromatosis los recomendados por la Na-
hasta el 100% en los mayores de 20 aos. En los tional Institutes of Health Consensus Development
menores de l6 aos su presentacion es variable, Conference on Neurofibromatosis (12). Estos in-
siendo los menores de 2 aos, el unico grupo en —

el cual son menos frecuentes que los
neurobromas.

Algunos autores (6, 7) sugieren utilizar la presen- ,/' "‘~\
cia de los hamartomas iridianos en los casos de ' ‘
diagnostico dudoso dc NF-1, como un signo cli-
nico frecuente y “especico”. También han sido
sugeridos como una ayuda en la consejeria gene-
tica dc los familiares, ya que si un familiar asinto-
matico no los presenta es altamente improbable _"'
que porte el gen de dicha enfermedad.

I/____\\
III

' \ \\ \\1
‘~__--’

Fig. IA Fig. 1 B
El presente estudio se realizé con el fin de esta-

blecer el patron de distribucion anatomica de es-
tos hamartomas en la supercie iridiana, asi como
su relacién con la NF-1.

Materiales y Métodos

Se realizo un estudio retrospectivo revisando el _

archivo fotograco del Laboratorio de Patologia Flg‘ lc
del Instituto Barraquer de America, localizando los
pacientes que acudieron 2 la consulta oftalmolé-
gica general entre 1976 y 1991, en quienes se iden-
tificaron hamartomas iridianos uni o bilaterales.
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cluyen para la NF-1, la presencia dc dos o mas de entidad.
los siguicntes signos: Seis 0 mas manchas café con
leche cuyo diametro mayor sea dc mas dc 5 mm. En 11 pacientcs (52.4%) los hamartomas eran
en pacientes prepuberales, y mayor dc 15 mm. en unilaterales (8 en OD y 3 en OI). Dc estos, en un
pacientes postpuberales; dos 0 mas ncurobromas; solo pacicnte de 1 1 aos dc edad, sc hizo cl diag-
un neurofibroma plcxiforme; presencia dc eféli- nostico de NF-1. Ninguno dc nuestros pacientes
des en regiones axilares 0 inguinales; glioma opti- presentaba un cuadro clinico de NF-1 segmenta-
co; dos 0 mas nodulos dc Lisch; una lesion osea ria. Ademas, en los casos de hamartomas unilate-
distintiva (tal como displasia del csfenoides), y un rales, se diagnostico un caso dc queratocono, uno
familiar en primer grado con NF-1. dc glaucoma dc angulo abicrto bilateral, y en un

caso sc asociaban, en el mismo 010, con un hamar-
toma dc papila.

Resultados En los restantes 10 pacientcs (47.6%) los har-
matomas se presentaron dc manera bilateral, asi-

Se identificaron 21 pacientes con lesiones co- métrica. En estc grupo sc cncontraron 6 pacien-
rrcspondientes a hamartomas dc iris, cuya cdad tes (60%) que cumplian los criterios clfnicos para
promedio fue de 22.5 aos (rango 5 - 48 aos), de el diagnostico dc NF-1 (Figura 1).
los cualcs 14 (66.6%) eran hombres y 7 (35.3%)
mujcres. Entre los 7 pacientes con NF-1 los nodulos dc

Lisch fueron bilatcralcs en 6, (86%) y solo en uno
El ntimero promedio de hamartomas iridianos dc los pacicntes, de ll aos, fueron unilaterales.

en cada ojo fue dc 11.7, con un rango entre 1 y
42. No se encontro diferencia entre ojo derecho Como variante, observamos un caso bilateral en
e izquierdo. una pacicnte dc 16 aos con NF-1, quicn m0stra-

ba ademas la presencia de multiples efélides en piel
En 7 pacientes (53.3%) se establecio cl diagnos- peri-orbitaria, y cambios en la hoja mesodérmicatico dc NF-1. El examen oftalmologico inicial, con- anterior del iris consistentes en nodulos cupulifor-duloa un examen fisico general, que completo los mes aislados y placas melanociticas elevadas en me-criterios neccsarios para el diagnostico dc dicha seta (no cupuliformes), frecuentemente conuen-

Figura 1 Hamartomas iridianos bilatcrales. Notese el ectropion uveal en cl OD.
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Figura 2 Hamanomas iridianos bilaterales conuentes en una paclenre con NF-1

tes, de color marrén dorado sobre el fondo gris La distribucién de los hamartomas por localiza-
de la hoja mesodémica iridiana, interesando pre- cién circunferencial en el iris, esta ilustrada en la
ferentemente cl iris inferior, y respetando la zona tabla y grzifica N0. 1; los resultados estan presen-
periférica cribada del iris ciliar. Estas estructuras, tados como el promedio ( i desv. standard)
sobre la supercie iridiana, sugieren un estado mix-
to 0 intermedio entre hamartomas y efélides (Fi- La distribucién de los hamartomas en el iris se-
gura 2). gn cuadrantes superior, inferior, nasal y tempo-

ral, estzi ilustrada en la tabla y grafica N0. 2; los

OJO IRIS PUPILAR IRIS CILIAR IRIS CILIAR TOTAL
INTERNO EXTERNO

DERECHO 1.25 (i 1.7) 3.15 (i 3.5) 8.40 ( i 9.04) 12.19 ( i 12.40)
IZQUIERDO ‘Q85 ( i 2.45) 2.s2(:3.9s) 7.90(i9.72) 11.2s(:1s.1s)

Tabla No. 1 . Localizacién circunferencial de los hamartomas en la supercie iridiana.

SUPERIOR INFERIOR TEMPORAL NASAL
OJO CUADRANTE CUADRANTE CUADRANTE CUADRANTE ’ TOTAL

DERECHO 1.30 ( 1- 1.94) 6.15 ( 1“ 6.31) 2.70 ( i 3-55)\ 2.70 ( i 5.29) \l2.19 ( 112.40)
IZQUIERDO 0.66-(11.27) ] 4.so(:s.64) 3.50(:4.45)[2.42(:3.54) |l1.28(il3.15)

Tabla No. 2. Distribucién dc los hamartomas segn cuadrantes en la supercie iridiana.
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GRAFICA 1

PROMEDO

5 OJO DERECHO  
U OJO IZOUIERDO  
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GRAFICA 2
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rcsultados cstén prcscntados como cl promcdio
( 1“ desv. standard)

La distribucién dc los hamartomas en cl iris sc-
glin cuadrantcs latcralizados, cstci ilustrada en la
tabla y graica No. 5; los rcsultados estzin presen-
tados como cl promcdio ( 1 desv. standard)

O_]O CUAD. SUPE- CUAD. SUPE- CUAD. INFERO CUAD. INFERO TOTAL
ROTEMPORAL RONASAL TEMPORAL NASA

DERECHO 1.52 (1 2.19) 2.15 ( 12.91) 4.84 ( 1 4.25) T470 ( 1 5.56) |12.19 ( 112.40)
IZQUIERDO1.57( 12.48) 0.95 ( 11.68) 4.47 ( : 5.57) [450 ( : 5.58) |11.28( 115.15)

Tabla No. 3. Distribucién dc los hamartomas segn cuadrantcs lateralizados.

GRAFICA 3

PROMEDO

5
E ouo osnscr-co . i

4 - E] OJO IZQUIERDO 1 11 Z
3_ 1 1'
2- 1 1 1|_ 1 ' 1O 1 1 1

SUPERO - SUPERO - INFERO - INFERO -
TEMPORAL NASAL TEMPORAL NASAL

Con la nalidad dc rcalizar cl anlisis estadfsti-
co dc los datos mis signicativos, sc rcalizé la si-
guicntc distribucién:



44NERALHAMARTOMAS DEL |n|s EN LA POBLAOION GE

Q1) OI

nus PUPILAR 1.25 ( 1: 1.71) 0.85 ( 1‘ 2-45)

nus CILIARINTERNO + EXTERNO 11-60( 1‘ 1166) 10-42 (i1?-24)
| p= ()_()OO5 p= 0.0013

Q1) OI
nus crumz EXTERNO 8-40( 1‘ 9-04) 7-9°( 1 972)
nus CILIAR INTERNO 3-15 ( 1'5-58) 2-52 ( 13-95)

| P= 0.0049 p= 0.0082

OD O1

HEMI-IRIS SUPERIOR 5.55 ( i 4.50) 2.52 ( i 4.00)
HEMHRIS INFERIOR 8.85 ( 1 8.82) 8.76 (il0.05)

| P= 0.0009 p= 0.0015

N0 se encontré diferencia en el numero 0 dis- tomas iridianos.
tribucion de los hamartomas entre los ojos que los
prcsentaban de manera unilateral y aquellos que
los presentaban de manera bilateral. (P = 0.1823). Discusion
No se evidencio relacion entre cl color del iris

y el de sus harnartomas, pudiendo ser éstos ulti- Debido a que los pacientes de este reporte acu
mos hiper, iso 0 hipopigmentados con respecto dieron a consulta por razones oftalmologicas, n(
a la hoja anterior del iris. Sin embargo, hay franca siendo referidos por un servicio de Ncurobromatendencia por parte de los hamartomas en el iris tosis, consideramos que reejan adecuadamenuciliar a prcsentar hipcrpigmentacion relativa con la distribucion de los hamartomas iridianos en l:respecto a los del iris pupilar. poblacién general, aboliendo el sesgo estadfstict

que conllevan los diferentes estudios sobre hamarLa angiografia uorescefnica no evidcncio alte- tomas iridianos rcalizados en centros de referenraciones del patron vascular iridiano ni escape de cia de Ncurobromatosis.
la uoresceina, oscureciendo los hamartomas,
cuando son pigmentados, la fluorescencia de ba- De los 21 pacientes del presente estudio solo T
$¢ (Figum 3)~ (33.5%)cu‘mp1ian con los criterios diagnosticos pa

ra NF-1, lo cual pone en evidencia el hecho dc qucNrn uno de 218 ""¢$"°5 P3¢i°m¢5 Pfscmbi los hamartomas iridianos no son dc manera algusrntomatologra ocular que pudrera ser atrrburda cl1- na ¢xc|u5iv05 dc [3 Np.1_mcamente, mcluso en minimo grado, a los hamar~
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Figura 5 Angiografia uoresccinica, fasc iardia. Noresc cl hloquco dc la tiuorcsccncii Llc lmsc por cl h.im.irlom.1
situudo haciu Ias Io

1

I

En la NF-1, la presencia de hamartomas en el iris mas iridianos. En este caso, los hamartomas dc iris
(nodulos de Lisch) en pacientes adultos es bilaie- eran monoculares y limitados a un sector dc +5"
ral lo que se explica por ser el resultado de la ex- en el iris temporo-inferior, teniendo cl aspecto u'-
presion de una mutacion germinal. En la NF-l seg- pico de los hamartomas melanociticos del iris. Su
mentaria los nodulos de Lisch son unilaterales y aspecto y clistribucion era parecida a los de un cu-
en el mismo lado del cuerpo donde se presentan so de jakobiec y col. (14, Figura a color No. 5) y
las manchas café con leche, siendo consecuencia a la de uno de nuestros casos (Figura 4). Estos dos
de una mutacion somatica, y por lo tanto espor2i-
dica, ocurrida después de la lateralizaeion del
embrion.

Llama la atencion cl franco predominio de los
hamariomas en el hemi-iris inferior (p = 0.0009 y
p = 0.0015 en ojo derecho e izquierdo respecti-
vameme) asi como en el iris-ciliar (p = 0.0005 y
0.0015 para el ojo derecho e izquierdo). Si bien
se pudiera pcnsar que cl mayor nmero de hamar-
tomas en el iris ciliar comparado con el pupilar sea
debida exclusivamente a la mayor area del prime-
ro, cs de anotar que la diferencia mantiene vali-
dez estadfstica cuando se compara el iris ciliar ex-
terno con el ciliar interno (p = 0.001 y p = 0.002)..

No observamos diferencias en cl aspecto, tama-
o, coloracion 0 localizacion de estos hamartomas
entre los casos esporadicos y los casos en que se
asociaban a NF-1, ni entre los casos unilaterales con C8505 I10 $6 950Ci3bI1 =1 NF'1 Hi H NF-2, 105 harmf-
los bilatcralcs, tomas dc iris eran unilaterales, y se presentaban

Figural 4 ll;ll'i1l2lf[()li1;l.\ c hipoplzlsix scclormlcs
dcl ins.

en un sector de hipoplasia de la hoja anterior del
ES irltrigante el hallazgo de un paciente, descri- iris. En el caso dc Charles y col. el iris era azul con

to por Charles y col. (11), de NF-2 con hamart0- escaso desarrollo de su hoja anterior. Parece co-



46
HAMAHTOMAS oer IRIS EN LA POBLACION GENERAL

rrcspondcr a una asociacion coincidcncial. J Opmhalmoh 963 74O'743r 1983'

- F 1H. |' d | ' V R8Ck|in hau
Es dc anotar la tendcncra marcada dc cstos ha- (2) PBFFY H- 0" Us "X “hag 'Rthg|'r‘no| 19829100

martomas a prescntar difercntc pigmcntacion, dc- ?gg;1N6i‘g°br°mat°s's' rc p
pendicndo dc su localizacion iridiana, srcnclo mas ‘

Pigmcmdos '05 dd “is Cilia‘ q“° 1°‘ dd "5" Pu‘ (3) Font R, Perry A.P. The Phakomatoses. Int Ophthal
pilar, indcpendicntcmentc del color dc la hO]2 an- mo‘ Cun 1972. 12. L50‘
tcrior dc] iris subyacentc.

(4) Walton D.S. Discussion. En Lewis R.A., Riccard
Dick) q‘-1° no 59 ha d@5CmO 13 Pfcsmcia dc ha‘ V.M. von Fiecklinghausen Neurofibromatosis. lnciden

martomas iridianos -no Lisch- con caractcres fami- ce of Iris Hamartomata. Ophthalmology 88: 354, 1981
liarcs hcrcditarios, nos inclinamos 2 pcnsar quc cste ,

grupo dc hamartomas, quc corrcspondc 2 un 66% QgvardgnburgE51‘1gitgr%§h1'gg1;f:5?e|am°s's' Ne‘
dc nuestros casos, tiencn un caractcr esporzidico '1 SC r enees ' ' '

S(.)mmcO' en commposicién Con 105 nédul,OS.de (6) Lisch K. Ueber Beteiligung derAugen, insbesonde
Llsch» Que POSCC“ U“ Camcwr autosomlco re das Vorkommen von lrisknotchen bei der Neurofi
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El sindromc dc Watson, (manchas café con le-

chc, cstcnosis dc la vlvula pulmonar, rctardo men- (7) Lewis R.A.. Riccardi V.M. von Flecklinghausen Neu
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Es importantc la identicacion y rcgistro f0to- 1991; 324; 12541255,
grzico dc cstas lcsioncs durantc la consulta oftal-
mologica inicial, pucs probablcmcntc son mis frc- (9) Fiiccardi V.M. Von Recklinghausen Neurofibromi
cucntcs, benignos c incspccicos quc lo reporta- tosis. N. Engl J Med 1981; 305: 1617-27.
do hasta ahora.
También cabe 165113“ 511 umidad‘ Cumdo Sc 350- (10) Martuza RL, Eldridge R. Neurotibromatosis 2. I

clan a orros critcrios diagnosticos, en la conrma- En9' J Med 1988? 3183 pp 685-
cion dcl diagnostico dc NF-1, en la idcnticacion
dc familiarcs portadorcs sanos, y en cl diagnosri- ($11.) Char|es.S'J" Moore Yate§ JR‘ W" FergusofCo difcrcncial la NR2. l’l|Ih M.A. Lisch Nodules in Neurotibromatosrs Type I
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cuando sc comprucbc quc cl pacicntc prcscnta (13) UP3dhYaY3 M. Safifali M. HUSOH 3. 91 3|~ |-inki
adcms otro u otros dc los critcrios diagnosticos 98 oi Watson's svntrome to chromosome 17 markon
para una NF-1 0 un sindromc dc Watson, debc- J Med Genet 1990? 273 209- Ab5"a°t-
rain scr dcnominados nodulos dc Lisch.
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