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1. Resumen

Objetivo: Evaluar resultados de una serie de casos de melanoma cutaneo

superficial. Material y métodos: Se seleccionaran todos los casos de melanoma

cutaneo con Breslow <= 1 mm tratados en el Instituto de Oncologia y Especialidades
Médicas de Rosario entre los afios 1980 - 2009, obteniéndose un total de 142
pacientes. Se evalud la sobrevida global y la sobrevida libre de enfermedad mediante
el método de Kaplan Meier. Para comparar la sobrevida entre los dos grupos definidos
(breslow <=0.75mm y >0.75mm) se utiliz6 el test de Mantel-Cox.

Resultados: La edad promedio fue de 47.6 afos, de los cuales hubo 61,4%
mujeres y 38,6% hombres. Solo el 8.3% tenia algun antecedentes de patologia
maligna y que el 4.1% contaba con antecedentes familiares de melanoma. La
ubicacion anatémica mas frecuente fue el tronco (48 %). Los tipos histol6gicos mas
frecuentes fueron el Superficial (75,7%) y el Lentigo Maligno (13,6%). La clasificacion
de Clark fue tipo I en un 9 %, II: 50%, IIIl: 35% y IV: 6% de los casos. Segun Breslow
se observo que casi el 60% de los casos tratados con melanoma superficial tenian un
espesor <= 0.75 mm. La fase de crecimiento en este tipo de tumores fue similar (51%
radial vs. 49% vertical). EI 84% de los casos present6é bajo indice mitético. El 69%
evidenci6 lesion névica asociada, solo el 12% de los tumores tenia ulceraciéon. A todos
se les aplico el tratamiento local (Reseccion local ampliada). En todos los casos los
margenes fueron libres. De ellos, al 22.9% se les hizo la biopsia de ganglio centinela,
gue solo fue positiva en un caso y se le completo el tratamiento con linfadenectomia.
El 5.7% de pacientes con linfadenectomia corresponde a la parte histérica de la serie,
antes de 1992, afio en el que comenzé a realizarse el ganglio centinela. En esta
patologia la evolucion fue satisfactoria. El 93% se encontraba libre de enfermedad. La
mortalidad por esta causa fue baja (2.1%). Conclusiones: EI melanoma cutaneo
superficial tiene buen pronostico si es diagnosticado y tratado en estadios precoces de

la enfermedad. Palabras claves: Melanoma Cutaneo Superficial, Espesor de Breslow.

Sobrevida Global, Sobrevida Libre de Enfermedad



2. Introduccioén
2.1 Definicidon

El melanoma es un tumor maligno originado a partir de los melanocitos. Estas
son células que durante el desarrollo embrionario, migraron desde la cresta neural
hasta diversos tejidos de origen ectodérmico donde producen la melanina, como la
piel, mucosas, retina o laptomeninges. En estas localizaciones se ha demostrado gran
potencial de transformacion maligna, pero el sitio mas asociado a transformacion
maligna es la piel. Los melanocitos no siguen un patron de tejido como el resto de las
células epidérmicas y no poseen estructuras de contacto intercelular como ellas, por lo
gue muestran tendencia a separarse después de la mitosis, esta caracteristica podria
explicar al menos en parte, una cierta tendencia a la diseminacioén precoz de las
células tumorales.”

En los ultimos afios se han realizado considerables esfuerzos para identificar
factores de riesgo asociados al incremento en la incidencia de melanoma maligno en
la poblacién blanca mundial.®

Si bien nuestro pais no tiene datos epidemiolégicos oficiales, las cifras
extraoficiales y la extrapolacién con datos de otros paises, permite suponer un
aumento anual de la incidencia de este tumor entre 3 y 5% en la Gltima década.*

En el futuro, el prondstico de esta patologia implicaria evaluaciones moleculares
en celular tumorales o en la sangre, uno de estos seria el Ki67, un marcador de

proliferacion celular, asociado al riesgo de metéastasis.'**?

La National Cancer Database (NCDB), estima que el 91.2 % de melanomas son

cutaneos, 5.3 % oculares, 1.3% mucosas, 2.2% no se detecta el sitio primario.12



2.2 Epidemiologia

Segun los datos epidemioldgicos actuales, la incidencia del melanoma aumenta
claramente en forma progresiva, tanto por la mejoria de las técnicas de diagnostico
como por el envejecimiento de la poblacion. Sin embargo, este aumento de incidencia
no se corresponde con un aumento de la mortalidad, los que refleja un diagnostico
mas precoz en la actualidad y una mejoria en los métodos terapéuticos.

Por ello, es fundamental la informacion y educacion a la poblacion general sobre
el factor de riesgo que pueda propiciar este tumor.

La presencia de metastasis sistémicas de melanoma suele ser indicadora de
rapido desenlace fatal: sélo entre el 5% y el 10% de los pacientes sobreviven a los 5
afios.”®

Se manifiesta preferentemente en personas de piel clara con mayor sensibilidad
al sol, pero puede ocurrir en cualquier otro grupo étnico.’

En EEUU el melanoma es el sexto cancer mas diagnosticado y la edad media de
aparicion se extrapolo desde los 51 afios en 1970 a los 57 afios en el afio 2003.*°

Sin embargo, la edad media de diagnostico de melanoma en comparacion con
otros tumores sélidos es baja, ya que el cancer de colon la edad de aparicion es a los

(73 afios), pulmén (70 afios) o préstata (68 afios).™

2.3 Factores de riesgo

Los factores de riesgo para melanoma exponen como principal desarrollador a la
radiacion ultravioleta.*

Estudios recientes continban apoyando a la asociacion entre la radiacion
ultravioleta y el melanoma. La radiacion ultravioleta C es generalmente absorbida por
la capa de ozono. La radiacién ultravioleta B esta asociada la pigmentacion de la piel
estimulando los melanocitos. Sin embargo la radiacion ultravioleta A esta mas

asociada con lesiones cronicas por el sol.***"*#*®



Otros factores de riesgo importantes son:

+ Raza blanca, rubios o pelirrojos, de ojos claros, azules

+ Antecedentes familiares de melanoma

% Historia personal de melanoma u otros canceres cutdneos no melanoma
% Mdltiples nevos melanociticos

¢ Nevos displasicos o atipicos

% Nevo melanocitico congénito, especialmente los de gran tamafio.
% Fotosensibilidad

+« Dificultad para broncearse

+« Tratamientos de fotoquimioterapia (PUVA) previos.

+« Oficinistas o profesionales que trabajan en ambientes libres

21-22

+ Uso de camas solares

+ Fotoeducacion y fotoproteccion inadecuados.

2.4 Clinica

El sintoma principal es generalmente un lunar, una llaga, una masa o un tumor
sobre la piel. Cualquier cambio en el aspecto de una lesion pigmentada de la piel, con

el tiempo es una sefal de advertencia.
En 70% de las lesiones tempranas el paciente detecta agrandamiento o cambio
de color.
Las lesiones pigmentadas pueden ser evaluadas rapidamente con la regla del
ABCD, basandose en especial en los cambios de dichas lesiones.
A: ASIMETRIA (al dividir la lesién en dos mitades, una es diferente a la otra)
B: BORDES IRREGULARES (bordes desiguales)

C: COLOR (mezcla de marron, negro, azul, rojo, blanco, o sin pigmentacion)



D: DIAMETRO ( didmetro mayor a seis milimetros )

Como los melanomas provienen de melanocitos, y estos producen melanina, la
mayoria son distinguidos por la pigmentacion.

Cuando presentan tienen la mayoria de las caracteristicas del ABCD, es facilmente
el diagnostico, Sin embargo los melanomas no siempre presentan estas
caracteristicas.*

La incidencia de melanoma es igual en hombres y mujeres, sin embargo los
hombres presentan mayor riesgo de desarrollarlo.”

La localizacion de los tumores tiene relevancia prondéstica, ya que los melanomas
de la cabeza y el cuello tienen un pronéstico desfavorable respecto a los del tronco o
extremidades. Los melanomas en sitios acrales tienen peor pronostico que los de las

extremidades.?*

En todos los casos la correccion por los factores histologicos de prondstico resta

valor a la localizacion como indicador.

2.5 Biologia Tumoral

Crecimiento radial y crecimiento vertical:

Este concepto marca la diferencia existente con respecto a la evolucion biol6gica

de los distintos melanomas cuténeos.

% La fase de Crecimiento Radial, marca un clon de melanocitos atipicos con
tendencia a permanecer en el espesor epidérmico y en la dermis superficial
por un tiempo relativamente largo.

% La fase de Crecimiento Vertical, indica un proceso mas agresivo de
infiltracion cutanea, siendo la probabilidad metastasica muy alta. Esto puede
suceder de inicio, como en el melanoma Nodular, o desarrollarse a lo largo

del tiempo en las otras formas clinicas.?



2.6 Clasificacion

El melanoma puede clasificarse en cuatro patrones de crecimiento principales,
que se definen de acuerdo con sus caracteristicas macroscopicas, y se correlacionan
1-7-11-25

con su tiempo de evolucion:

Melanoma de extensién superficial (MES): Tipo mas comun (70 %)

Generalmente es plano e irregular en forma y color, con sombras variables de negro y
café. Puede ocurrir a cualquier edad y en cualquier parte del cuerpo y es mas comuan
en las personas de raza blanca. Se encuentra la mayoria de las veces en el tronco y

en las extremidades y esta cominmente asociado a la exposicion solar.

Melanoma nodular (MN): Generalmente empieza como un area elevada de color

azul-negro oscuro o rojo-azulado, aunque algunos no tienen color. Se observa en el 20

% de los casos.

Melanoma Lentigo maligno (LMM): Generalmente aparece en las personas de

edad avanzada. Ocurre mas comunmente en la piel dafiada por el sol en la cara, el
cuello y los brazos. Las areas de piel anormal generalmente son grandes, planas y de
color bronceado con manchas cafés entremezcladas. Se observa entre el 10-20% de

los casos.

Melanoma lentiginoso acral (MAL): Forma menos comun de melanoma (5%).

Generalmente ocurre en las palmas de las manos, las plantas de los pies o por debajo
de las ufias y es mas comun en las personas de raza negra. Es independiente de la

exposicion a luz ultravioleta.

Melanoma Desmoplasico-Neurotropico: Subtipo poco frecuente, agresivo en

forma local y asociado a una tasa elevada de recurrencias locales. Se desarrolla con
mayor frecuencia en la piel de la cabeza y el cuello expuesta al sol de individuos de

edad avanzada, por lo general durante la sexta y la séptima décadas de la vida.

Melanoma recidivante: El melanoma recidivante es resistente a la mayoria de las

terapias sistémicas estandar, y todos los pacientes recién diagnosticados deberan ser



considerados aptos para ensayos clinicos. La cirugia es la terapia mas eficaz para la
recidiva aislada en los sitios en los que se puede realizar (entre los cuales se incluyen
los ganglios linfaticos, la piel, el cerebro, pulmén, higado y los sitios gastrointestinales).

A pesar de que el melanoma avanzado es relativamente resistente a la terapia,
se ha informado que varios modificadores de respuesta biolégica y farmacos
citotdxicos producen respuestas objetivas.

Los nevos congénitos son posibles precursores del melanoma, aunque el grado
de riesgo depende del tamafio de la lesion. El embarazo no compromete la evolucion
del melanoma.

El melanoma metastatico primario desconocido se define por la presencia de
metastasis en los ganglios linfaticos regionales o a distancia confirmadas en forma
histolégica en un individuo sin antecedentes ni evidencias de melanoma cutaneo,
Mucoso u ocular primario.

Los melanomas pediatricos pueden dividirse en prepuberales y postpuberales.
Los primeros se dividen en: congénitos (en Gtero al nacimiento), infantil (desde el
nacimiento hasta el afio), y de la infancia (desde el afio hasta la pubertad).’

Se ha comprobado que el llegar a un acuerdo entre patélogos en lo que
corresponde al diagnostico histologico de los melanomas y de las lesiones
pigmentadas benignas que han sido estudiadas, es algo considerablemente variable.
Uno de estos estudios encontré que hubo discordancia en el diagnostico del
melanoma versus lesiones benignas en 37 de los 140 casos examinados por un panel
de dermopatdlogos expertos en la materia.

En la clasificacion histolégica del melanoma cutaneo el mayor acuerdo se obtuvo
en lo que respecta al espesor de Breslow y la presencia de ulceracion, mientras que el
grado de acuerdo fue precario en cuanto a las otras caracteristicas histologicas tales
como el grado de infiltracibn de Clark, la presencia de regresion y la infiltracion

linfocitica.



En otro estudio, 38% de los casos examinados por un panel de patologos
expertos en la materia hubo dos interpretaciones mas que fueron discordantes. Estos
estudios muestran de manera convincente que el distinguir entre las lesiones benignas
pigmentadas y los melanomas iniciales puede resultar muy dificil y que incluso los
dermopatodlogos con experiencia pueden sostener opiniones divergentes. Para reducir
la posibilidad de llegar a un diagndstico falso en un paciente determinado, es
importante obtener una segunda opinién proveniente de un patélogo independiente
debidamente calificado.

El micro-estadio del melanoma maligno se determina mediante el examen
histol6gico de toda la lesion.

El grosor vertical de la lesion en milimetros (clasificacion de Breslow) o por el
grado anatomico de la infiltracion local (clasificacion de Clark). El estadio de Breslow
(espesor) reproduce mejor y predice con mayor precision el comportamiento posterior
del melanoma maligno en lesiones mayores de 1 mm de espesor. Para lograr
exactitud en la clasificacion del microestadio del tumor primario se requiere que un
pat6logo con experiencia haga una evaluacion histologica concienzuda del espécimen
en su totalidad. Los calculos prondsticos deberan modificarse de acuerdo al sexo y

sitio anatémico asi como también de acuerdo con la evaluacion clinica e histolégica.

Clasificacion de Clark (grados de infiltraciéon)

% Grado [: Lesiones que solo implican a la epidermis (melanoma in situ); no es

una lesién invasora.

« Grado Il: Infiltracion de la dermis papilar, pero no alcanza la interfase papilar

reticular de la dermis.

0,

% Grado llI: Infiltracion ocupa y expande la dermis papilar, pero no penetra la

dermis reticular.
« Grado IV: Infiltracion en la dermis reticular pero no en el tejido subcutaneo.

« Grado V: Infiltracion a través de la dermis reticular en el tejido subcutaneo.
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El Comité Estadounidense Conjunto sobre el Cancer (AJCC), ha designado los

estadios mediante clasificacion TNM, para definir el melanoma.

Definiciones TNM

Tumor primario (T)
TX: No puede evaluarse el tumor primario (por ejemplo, biopsia de raspado o melanoma
que ha regresado)
TO: No hay prueba de tumor primario
Tis: Melanoma in situ
T1: Tumor mide <= 1,0 mm de grosor, con ulceracion o sin esta
Tla: Tumor mide <= 1,0 mm de grosor y en el grado Il o Il de Clark sin ulceracién
T1lb: Tumor mide <= 1,0 mm de grosor y el grado IV o V de Clark con ulceracién
T2: Tumor mide > 1,0 mm pero < 2,0 mm de grosor con ulceracién o sin esta
T2a: Tumor mide > 1,0 mm pero <= 2,0 mm de grosor sin ulceracion
T2b: Tumor mide > 1,0 mm pero <= 2,0 mm de grosor y con ulceracion
T3: Tumor mide > 2,0 mm pero <= 4,0 mm de grosor con ulceracion o sin esta
T3a: Tumor mide > 2,0 mm pero <= 4,0 mm de grosor sin ulceracién
T3b: Tumor mide > 2,0 mm pero <= 4,0 mm de grosor, con ulceracion
T4: Tumor mide > 4,0 mm de grosor con ulceracion o sin esta
T4a: Tumor mide > 4,0 mm de grosor sin ulceracién
T4b: Tumor mide > 4,0 mm de grosor con ulceracion

Ganglios linfaticos regionales (N)
NX: No pueden evaluarse los ganglios linfaticos regionales
NO: No hay metastasis de los ganglios linfaticos regionales
N1: Metéstasis a un solo ganglio linfatico
Nla: Metéastasis (microscépica) clinicamente oculta
N1b: Metéstasis (macroscépica) clinicamente obvia
N2: Metastasis a 2 o 3 ganglios regionales o0 metastasis regional intralinfatica sin
metastasis nodal
N2a: Metastasis (microscopica) clinicamente oculta
N2b: Metéastasis (macroscopica) clinicamente obvia
N2c: Metéastasis satélite o en transito sin metastasis a los ganglios linfaticos

N3: Metastasis en mas de cuatro ganglios regionales, ganglios filtrados o metastasis en
transito o metastasis en satélite(s) con ganglios regionales metastasicos

Metéastasis a distancia (M)
MX: No puede evaluarse la metastasis a distancia
MO: No hay metastasis a distancia
M1: Metéastasis a distancia
Mla: Metéastasis a la piel, tejidos subcutaneos, o ganglios linfaticos distantes
M1b: Metéstasis pulmonar

Mlc: Metastasis a otros sitios viscerales o metastasis a distancia a cualquier sitio
relacionado con una dehidrogenasa de suero lactico elevada

11



Clasificacion clinica

La clasificacion clinica incluye microclasificacion del melanoma primario o

evaluacion radioldgica o clinica de la metéstasis. Por convencién esta debe asignarse

después de una escisién completa del melanoma primario con evaluacion clinica en la

metastasis distante y regional.

Estadio O:

Estadio IA:
Estadio IB:
Estadio IlA:
Estadio 1IB:
Estadio IIC:
Estadio Il

Estadio IV:

Tis, NO, MO

Tla, NO, MO

T1b, NO, MO - T2a, NO, MO

T2b, NO, MO - T3a, NO, MO

T3b, NO, MO - T4a, NO, MO

T4b, NO, MO

Cualquier T, N1, MO - Cualquier T, N2, MO - Cualquier T, N3, MO
Cualquier T, cualquier N, M1

Clasificacion patologica del AJCC

Con la excepcion del estadio clinico 0 o estadio clinico IA (entre pacientes que

tienen un riesgo bajo de complicacion linfatica y que no requieren evaluacion

patolégica de sus ganglios linfaticos) la clasificacion patolégica incluye una

microclasificacion del melanoma primario e informacion patoldgica sobre los ganglios

linfaticos regionales después de una biopsia centinela, y si se indica, una

linfadenectomia completa.

Estadio O:

Estadio IA:
Estadio IB:
Estadio IlA:
Estadio 1IB:
Estadio IIC:

Estadio IlIA:
Estadio I1IB:

Estadio IlIC:

Estadio IV:

Tis, NO, MO

T1a, NO, MO

T1b, NO, MO - T2a, NO, MO

T2b, NO, MO - T3a, NO, MO

T3b, NO, MO - T4a, NO, MO

T4b, NO, MO

T1-4a, Nla, MO - T1-4a, N2a, MO

T1-4b, N1la, MO - T1-4b, N2a, MO - T1-4a, N1b, MO - T1-4a, N2b, MO -
T1-4a/b, N2c, MO

T1-4b, N1b, MO - T1-4b, N2b, MO - T1-4b, N2¢c, MO - Cualquier T, N3, MO
Cualquier T, cualquier N, M1
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2.7 Diagnostico

La utilizacion de métodos complementarios de diagnostico aumenta la certeza
diagnostica en la mayoria de las lesiones pigmentadas.

La mayoria de los melanomas son identificados por el mismo paciente o la
familia, lo que indica que cada vez mas se los esta educando a los pacientes en la

deteccion del melanoma.?

Por lo general, el médico solicita estudios de laboratorio y métodos de diagnostico
por imagenes frente a tres condiciones principales:

1. En pacientes asintomaticos con melanomas primarios de alto riesgo (nodulares,
gruesos, ulcerados, desmoplasicos-neurotropos, en localizaciones especiales,
etc.), con el fin de detectar enfermedad metastasica subclinica incipiente, para
estadificarlos (prondstico) y poder ofrecerles alternativas terapéuticas.

2. En pacientes con melanomas primarios tratados, que desarrollan sintomatologia
sospechosa de metastasis, para confirmar la presuncion clinica.

3. En pacientes con metastasis de melanoma confirmadas, para investigar el grado
de diseminacion, reestadificarlo (valor predictivo) y convenir qué hacer o qué no

hacer; por ejemplo, evitar tratamientos quirirgicos agresivos innecesarios.®

El diagnostico esta basado en tres pilares basicos: °

¢ Interrogatorio
% Examen Clinico

¢+ Histopatologia

Historia Clinica*

a) Asentar fototipo (Clasif. Fitzpatrick: 1 a VI) . Color de ojos y cabellos.

13



b)

d)

Registrar los cambios de la lesion en cuanto a tamafio, forma, color, elevacion y
consistencia (lesiones preexistentes o nuevas). Indicar el tiempo en que

acontecieron estos cambios.

Interrogar sobre antecedentes de prurito, dolor, sangrado, costras, erosion y/o
ulceracion.
Documentar antecedentes personales y o familiares de melanoma, canceres de

piel no melanoma, y/o nevos displasicos y/o nevos congénitos.

Otros. (Ej.: antecedentes de quemaduras solares en la nifiez o infancia)

Examen Fisico’

Los requisitos basicos para el diagndstico cutdneo son: buena iluminacion y

magnificacién con lupa y/o dermatoscopio. Puede ser util el examen con luz de Wood.

a)
b)

c)

d)

Ubicar la lesion.

Evaluar dichas lesiones en cuanto al ABCDE

Inspeccionar y palpar alrededor de la lesion y areas de drenaje linfatico para el
hallazgo de satelitosis y/o metastasis en transito.

Palpar ganglios linfaticos (los regionales en particular) para detectar metastasis.
Examinar y palpar exhaustivamente toda la superficie cutanea, incluyendo
mucosas Yy faneras en busca de otros melanomas, metastasis, nevos congénitos

y/o displéasicos.

Histopatologia *

El predictor mas importante de riesgo metastatico es el grado de invasion,

medido desde la capa granular de la piel ala base de la lesién primaria. Esta fue

descripta por Alexander Breslow. Sin embargo encontramos otros predictores

histologicos y clinicos que tienen relevancia para estimar el riesgo futuro de metéastasis

y mortalidad. Estos incluye la edad, invasion angiolinfatica, indice mitético, genero,

14



lugar de presentacion corporal, etc.’’ La ulceracion de la lesién primaria es un factor

pronostico negativo y muy importante a la hora de evaluar el melanoma.?®

Informe Histopatolégico

Su confeccion correcta es de gran valor diagnostico, epidemioldgico y para los
Registros Tumorales. Todo Informe Histopatol6égico de Melanoma debe incluir: Edad y
sexo del paciente, diagnostico, localizacion anatémica, espesor (Breslow), nivel
(Clark), fase de crecimiento tumoral: radial y/o vertical, ulceracion, satélites
microscopicos, respuesta linfocitaria (intensidad y tipo), tipo celular en la fase de
crecimiento vertical, presencia de fenébmenos de regresion tumoral, descripcion de los

margenes, recuento mit6tico(6 o mas mitosis por mf).?%*°

La invasion angiolinfatica tiene pronostico negativo y estas lesiones satélites

microscopicas estan asociadas a peor pronostico.?®

Estadios clinicos

En el estudio del melanoma debemos incluir la utilizacién de la Radiografia de
Térax y la Ecografia abdominal o una Tomografia de Térax y Abdomen superior, para
el seguimiento de la enfermedad avanzada. Los laboratorios (FAL, LDH, otros) no se
utilizan en los primeros estadios por la poca significancia de los mismos en ese
momento.

La Tomografia de cerebro se estipula que se podria usar en casos avanzados
(mayores a 10 mm de diametro ).

La Tomografia por emision de positrones, ha demostrado una participacion
relevante en la deteccion de la enfermedad metastasica. En pacientes con melanoma
avanzado, es mas sensible, y al menos tan especifica como la TAC y la RMN. La
sensibilidad es la mas alta (>90%) ara metastasis mayores a 10 mm de diametro. La
TEP es superior a la TAC para la identificacion de metastasis en ganglios linfaticos.

Esta indicada en melanoma primario con espesor de Breslow mayor de 4 mm, en
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pacientes asintomaticos. Es el método ideal para estadios avanzados (Ill-1V) de

melanoma cuando se sospecha metastasis en tejidos blandos, mediastino y abdomen.

2.8 Sospecha clinica de melanoma cutaneo: Actitud

El Servicio de Dermatologia realizara la biopsia de todas las lesiones cutéaneas
gue diagnostique como sospecha clinica de melanoma cutédneo. La pieza de biopsia
sera remitida al Servicio de Anatomia Patologica para su estudio histolégico y emision
del informe anatomopatolégico especifico.

En todos los casos de diagndstico histoldgico de melanoma cutaneo el informe
anatomopatoldgico se debe emitir y ser valorado por el Servicio de Dermatologia en el
plazo de una semana.

El informe anatomopatolégico es el primer documento clinico que va ha
establecer el diagnostico de certeza de melanoma. En este documento se debe
recoger de forma precisa toda la informacién histopatologica que se ha demostrado
relevante para la evaluacion del tratamiento y prondstico del paciente.

En el informe anatomopatolégico se describira el tipo histolégico de melanoma y
las caracteristicas de infiltracion del tumor.

Al paciente con diagnostico histologico de melanoma cutaneo se le asignara la
estadificacion inicial de la enfermedad en base a las etapas anatomopatoldgicas del
melanoma cutaneo del American Joint Cancer Committee (AJCC).

El Servicio de Dermatologia asignara a cada paciente la ruta asistencial prevista

para las distintas Etapas diagndésticas

2.9 Tratamiento

Los melanomas que no se han diseminado mas alla del sitio en el cual se
originaron son altamente curables. La mayoria de éstos consisten en lesiones

delgadas que no han infiltrado méas alla de la dermis papilar (grado de Clark +II;
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espesor de Breslow =1 mm). El tratamiento para el melanoma localizado consiste en
escision quirdrgica con margenes proporcionales al microestadio de la lesion primaria;
en la mayoria de lesiones de 2 mm o menos de grosor esto significa 1 cm de
margenes radiales de rescision. En profundidad, hasta la aponeurosis, puede o0 no
resecarse.

Los melanomas con un espesor de Breslow de 2 mm o mas, son todavia
curables en una proporcién significativa de los pacientes, pero el riesgo de presentar
metastasis sistémicas o de ganglios linfaticos aumenta conforme aumenta el grosor de
la lesion primaria. El tratamiento local para estos melanomas consiste en escision
quirdrgica con margenes basados en el grosor de Breslow y su ubicacion anatémica.

En la mayoria de los melanomas de mas de 2 mm de grosor, esto significa 2 cm
de margenes de escision radial. Estos pacientes también deberian tomarse en cuenta
para realizarles una biopsia de ganglios linfaticos seguida de una reseccion completa
ganglionar, si los ganglios centinela son microscopica 0 macroscopicamente positivos.
La biopsias de los ganglios centinelas deben llevarse acabo preferentemente antes de
practicarse una escision amplia del melanoma primario para asegurarse de un mapeo
linfatico preciso.

Algunos melanomas que se han diseminado a los ganglios linfaticos regionales
pueden ser curables por medio de una escision local amplia del tumor primario y
remocion de los ganglios linfaticos regionales afectados. En un ensayo aleatorio,
controlado, el interferon adyuvante de dosis altas ha mostrado aumentar la
supervivencia general (SG) sin recaidas cuando se le compar6 con la observacion
sola.

Los médicos deben estar conscientes que los regimenes con altas dosis de
interferébn conllevan efectos secundarios substanciales, y por tanto los pacientes
deben ser vigilados de cerca. La terapia adyuvante con dosis mas bajas de interferén,
no han mostrado de forma coherente, que tienen un efecto ya sea en la SG o en la

supervivencia sin recaida. La quimioterapia adyuvante no mejora la supervivencia.
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El melanoma que se ha diseminado a sitios distantes pocas veces se puede
curar con terapia estandar, a pesar de que al tratarse con dosis altas de interleucina-2
(IL-2) se ha informado que produce una tasa de respuesta durable en un ndmero
pequefio de pacientes. En pacientes con metastasis sistémicas confinadas a un sitio
anatomico, la supervivencia a largo plazo ocasionalmente se logra realizando una
reseccion completa de toda la enfermedad metastasica.

Se ha informado que el melanoma maligno es el tumor que con mas frecuencia
tiende a retroceder espontaneamente, pero la incidencia de regresiones espontaneas

completas es de menos de 1%."

Estadios Oy |

Los melanomas Estadio 0 podran ser tratados mediante escision, con margenes
minimos pero microscopicamente libres.

En Estadios |, las pruebas actuales indican que las lesiones <2 mm de grosor
pueden ser tratadas conservadoramente con margenes de escision radial de 1-2 cm.
No se ha mostrado ningan beneficio con la diseccién electiva de los ganglios linfaticos
regionales en los melanomas en estadio 1. Sin embargo, el mapeo linfatico y biopsia
ganglionar centinela en pacientes que presentan tumores de grosor intermedio o que
se han ulcerado, podrian permitir la identificacion de aquellos individuos con
enfermedad ganglionar oculta que podrian beneficiarse de una linfadenectomia

regional y terapia adyuvante.

Estadio Il

Las pruebas actuales indican que en los melanomas con grosor entre 2 y 4 mm,
los margenes quirurgicos necesitan ser >=2 cm. Existen pocos datos para servir de
guia en el tratamiento de pacientes con melanomas >4 mm de grosor; sin embargo, la
mayoria de las pautas recomiendan margenes de 3 cm siempre que sea

anatémicamente posible.
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La biopsia de ganglios linfaticos centinela y mapeo linfatico se ha utilizado para
evaluar la presencia de metastasis oculta de los ganglios regionales de pacientes con
enfermedad en estadio I, potencialmente identificando aquellos individuos que podrian
obviar la morbilidad de la diseccién regional de ganglios linfaticos y los individuos que
podrian beneficiarse de la terapia adyuvante. La precision diagnostica de la biopsia de
ganglio linfatico centinelaha sido demostrada en varios estudios con una tasa de falso
negativo de 0 a 2%. Mediante la utilizacion de azul demetileno y un medicamento
radiofarmacéutico el cual se inyecta en el lugar del tumor primario, puede detectar el
primer ganglio linfatico en la cuna linfatica que drena la lesion, extirparse, y
examinarse microscopicamente. Si se detecta un melanoma metastasico se puede
llevar a cabo una linfadenectomia regional completa a manera de segundo
procedimiento. Para asegurar la identificacion precisa del ganglio linfatico centinela se
debe llevar a cabo un mapeo linfatico y extirpacion del ganglio linfatico centinela antes

de la escision amplia del melanoma primario.

Estadio Il

Escision local amplia del tumor primario con margenes de hasta 3 cm
dependiendo del grosor y ubicacion del tumor, con injerto cutaneo segun sea
necesario para cerrar el defecto resultante. Un estudio controlado en pacientes de alto
riesgo de recurrencia después de una cirugia potencialmente curativa de melanoma en
manejo adyuvante con interferon a altas dosis después de un seguimiento medio
muestra una significativa prolongacién de la supervivencia. Los médicos deben estar
concientes que los regimenes de altas dosis tienen efectos toxicos.

En combinacién el PET scan con una TAC térax-abdominal ofrece niveles de
sensibilidad y especificidad suficientes para el estudio de extension de los pacientes

con melanoma en estadio clinico lll y IV
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Estadio IV

Se considera que un paciente diagnosticado de melanoma cutaneo esta en
estadio IV cuando presenta una o varias recidivas a distancia de la zona de exéresis
de la lesién primitiva. La recidiva se puede presentar en cualquier localizacion, piel y
tejido celular subcutaneo, ganglios linfaticos no regionales y metastasis viscerales.

Todas las estrategias terapéuticas disefiadas para estos pacientes tienen como
objetivos principales la mejora de la calidad de vida y el aumento de la supervivencia.

El melanoma metastasico a sitios distantes con ganglios linfaticos puede ser
paliado por medio de una linfadenectomia regional. Las metastasis aisladas en el
pulmén, tracto gastrointestinal, regién 6sea u ocasionalmente en el cerebro, pueden
ser paliadas mediante reseccion con una supervivencia a largo plazo ocasional. La
radioterapia puede proporcionar alivio sintomatico en el caso de metastasis cerebrales,
Oseas y viscerales.

El melanoma avanzado es resistente a la mayoria de las terapias sistémicas
estandar, y todos los pacientes recién diagnosticados deberan ser considerados
idoneos para ensayos clinicos. A pesar de que el melanoma avanzado es
relativamente resistente a la terapia, se ha informado que varios modificadores de
respuesta bioldgica y farmacos citotoxicos producen respuestas objetivas.

La tasa de respuesta objetiva a la dacarbazina (DTIC) y las nitrosoulreas,
carmustina (BCNU) y lomustina (CCNU), es de aproximadamente 10 a 20%. Las
respuestas por lo general son de vida corta, oscilan entre tres y seis meses, aunque
pueden ocurrir remisiones a largo plazo en un ndmero limitado de pacientes que
obtienen una respuesta completa.

Las dos terapias biol6gicas que parecen ser mas activas contra el melanoma son
interferon alfa e interleucina-2 (IL-2).

Las tasas de respuesta para interferon oscilan entre 8 y 22% y la administracion
a largo plazo, diaria o tres veces a la semana parece superior a la administracién una
vez a la semana o en horarios mas intermitentes. La respuesta a los regimenes IL-2 es

similar, en un margen de 10 a 20%.
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Combinaciones de quimioterapia Yy biolégicos (quimio-inmunoterapia o

bioquimioterapia) han sido probadas con respecto a la quimioterapia sola.>**"

Margenes quirurgicos para la extirpacion del melanoma
primario en relacion al espesor tumoral

Espesor tumoral Margen de extirpacién en cm
e = eximacion completa
=1 mm 1cm
1-2 mm 1-2 cm

2-4 mm 2 cm
>4 mm 2-3cm

La reseccion de metastasis aisladas de la piel, individuales o localizadas, visceral
o cerebral estd relacionada en determinados pacientes a una supervivencia
prolongada.

Radioterapia paliativa para los huesos, columna vertebral o metastasis cerebral.

OPCIONES TERAPEUTICAS

1. Terapia biolégica paliativa 0 quimioterapia en ensayos clinicos en estadio | y
estadio Il.

2. El tratamiento paliativo con interleucina-2 o interferén puede, en ocasiones, dar
como resultado una supervivencia prolongada.

3. Los pacientes deberan ser considerados aptos para ensayos clinicos en los que
se esté evaluando nuevas formas de quimioterapia o terapia biologica con

(anticuerpos monoclonales especificos, interleukina, e interferones) o vacunas.

21



Estadio I
o LS
g V3™ e,
= Semea
o
o o]
8 Eztadio IT
" T stadio

-:LU') l‘‘‘wmMﬂh‘m"""''"III|||||

0s H——
=
3] e,
< L 7 e
:.é 2|
5=
_:, =
o
-
'ﬁ_' el

0o

Afos después del diagndstico

RELACION ENTRE EL ESTADIO DE LA ENFERMEDAD Y LA SOBREVIDA

2.10Problema

¢,Cuales son los resultados del tratamiento brindado a un grupo de pacientes con
diagndstico de melanoma cutaneo superficial, que consultaron a una institucion

privada de Rosario entre los afios 1980 - 20097

2.110bjetivos

General: Evaluar resultados de una serie de casos de melanoma cutaneo
superficial tratados en una institucion privada de Rosario entre 1980 y 2009,
expresados como sobrevida global y sobrevida libre de enfermedad.

Secundario: Comparar la sobrevida global y sobrevida libre de enfermedad entre

los grupos, Breslow <= 0.75y Breslow > 0.75.

3 Material y métodos

3.1 Disefio

Estudio observacional de corte transversal
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3.2 Poblacion

Pacientes con diagndstico de melanoma tratados en el Instituto de Oncologia y
Especialidades de Rosario entre los afios 1980 y 2009. El total de casos de esta serie

es de 478.

3.3 Ciriterios de inclusion

+ Diagnéstico de melanoma cutaneo superficial

K/

« Indice de Breslow <=1 mm

3.4 Seleccidn de la muestra

Se seleccionaran todos los casos de melanoma cutdneo con Breslow <= 1
tratados en el Instituto de Oncologia y Especialidades Médicas, obteniéndose un total
de 142 pacientes. Esto es el 30% de todos los pacientes tratados en esta Institucion.

Se revisaron las Historias Clinicas y los informes de Anatomia Patol6gica de los
pacientes seleccionados. La informacion fue volcada en una ficha disefiada para esta

investigacion.

3.5 Variables y su operalizacion

+ Edad: Variables discreta en afios
% Sexo: Variable nominal
% Antecedentes: variables resumen de otras variables nominales dicotomicas
(presencia — ausencia)
o Personales de melanoma
o Personales de otros canceres
o Familiares de melanoma

o Familiares de otros canceres
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¢ Localizacion: Variable nominal (Cabeza y cuello - Tronco - Miembros)

« Tratamiento: Variable nominal (Reseccion local ampliada - Ganglio centinela -

Linfadenectomia)

+ Nivel de Clark: Variable ordinal (I =1l — lll — IV)

% Tipo histolégico: Variable nominal (Diseminativo - Lentigo maligno — Nodular —

Acrolentiginoso — Amelanocitico — In situ)

«+ Otros factores histopatolégicos

(0]

(0]

(0]

(0]

K/

Ulceracion: Variable dicotdbmica (Presencia — Ausencia)

Fase de crecimiento: Variable nominal (Radial — Vertical)

Indice Mitético: Variable ordinal (I — 11 — 1II)

Reaccion del huésped: Variable dicotomica (Presencia — Ausencia)
Fendmeno regresivo: Variable dicotomica (Presencia — Ausencia)

Invasion vascular: Variable dicotomica (Presencia — Ausencia)

¢+ Evolucion: Variable nominal (Libre de enfermedad - Vivo con enfermedad -

Muerto por enfermedad - Muerto por otra causa)

«» Sobrevida: Variable discreta en meses

(0]

(0]

Global (periodo transcurrido entre la fecha de cirugia y la fecha de
ultimo control o fecha de 6bito)

Libre de enfermedad (periodo transcurrido entre la fecha de cirugia y la

fecha de recaida)

3.6 Procesamiento y analisis de datos

La informacion obtenida fue codificada para permitir su mejor manejo. Se disefio

una base de datos en Excel.

Se realizo un andlisis descriptivo con el calculo de distribucion de frecuencias

relativas para las variables nominales y ordinales; como asi también medidas de

tendencia central (promedio — mediana) y de dispersion (error estandar — rango) para

las variables cuantitativas.

24



Melanoma: Resultados del tratamiento en pacientes con melanoma cutaneo superficial

Se evalud la sobrevida global y la sobrevida libre de enfermedad mediante el
método de Kaplan Meier. Para comparar la sobrevida entre los dos grupos definidos
se utilizé el test de Mantel-Cox. El nivel de significancia fijado fue de 0.05. Se usé el

programa SPSS version 17.1.

4 Resultados

Evaluando la distribucion etarea de la poblacion estudiada se vio que mas del
75% es mayor de 35 afos. La edad promedio fue de 47.6 afios (EE=1.19) coincidiendo
la mediana (r: 18-83) (Fig. 1)

DISTRIBUCION DE LA EDAD

% 24,7
25 r 225

21,7

—
N
15 —

10 |

<=25 26 - 35 36 -45 46 - 55 56 - 65 >= 66

Fig. 1
El 61.4% de los casos fue en mujeres (Fig. 2)
SEXO
Masculin
39%
emenino
61%
Fig. 2
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Melanoma: Resultados del tratamiento en pacientes con melanoma cutaneo superficial

Si bien los antecedentes son un factor de riesgo, se encontrd que sélo el 8.3%
tenia algun antecedentes de patologia maligna y que el 4.1% contaba con

antecedentes familiares de melanoma (Fig. 3)

ANTECEDENTES
24 - % 21,8
18
12 9,6 9,4
61 22
0 1 1 1
Pers. Pers. Otros Fliar. Fliar. Otros
Melanoma canceres Melanoma canceres
Fig. 3
LOCALIZACION
Cabezay
cuello
0
Miembros'
44% |
Fig. 4

El tronco y los miembros (superiores e inferiores) fueron las ubicaciones mas

frecuentes, 48.6% y 43.7% respectivamente (Fig. 4)
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Melanoma: Resultados del tratamiento en pacientes con melanoma cutaneo superficial

TRATAMIENTO

100
100 2

80
60
40

20

RLA Gang.Centinela Linfadenectomia

Fig. 5
A todos se les aplicé el tratamiento local (Reseccion local ampliada). En todos los
casos los margenes fueron libres. (Fig. 5) De ellos, al 22.9% se les hizo la biopsia de
ganglio centinela, que solo fue positiva en un caso y se le completo el tratamiento con
linfadenectomia. El 5.7% de pacientes con linfadenectomia corresponde a la parte
histérica de la serie, antes de 1992, que el afio en que comenz0 a realizarse el ganglio

centinela.

ESPESOR DE BRESLOW

50

41,5

<=0,25 0,26 - 0,50 0,51-0,75 0,76 - 1,00
mm

Fig. 6
Se observé que casi el 60% de los casos tratados con melanoma superficial
tenian un espesor <= 0.75 mm. EIl promedio fue de 0.71 mm(EE:0.02) y una mediana

de 0.745 mm. (Fig. 6)
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Melanoma: Resultados del tratamiento en pacientes con melanoma cutaneo superficial

NIVEL DE CLARK

v I
6% 9%

En cuanto al grado de infiltracibn se encontré que

dermis reticular (II-111). (Fig. 7)

TIPO HISTOLOGICO

Fig. 7

el 85% de los casos

corresponde a lesiones con infiltraciébn de la dermis papilar pero que no penetra la

%
80 r /o7
60
40
20 13,6
= = 5
. o
== o T
0
Diseminativo  Lentigo Mal. Nodular Amelandtico  Acrolentigo In situ
Fig. 8

Los tipo histolégicos mas frecuente fueron el diseminativo superficial (75.7%) y el

lentigo maligno (13.6%). (Fig. 8)
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Melanoma: Resultados del tratamiento en pacientes con melanoma cutaneo superficial

FASE DE CRECIMIENTO INDICE MITOTICO

Vertical

19% Radial

51%

Fig. 9 Fig. 10
Con respecto a los factores histopatolégicos evaluados, se observé que la fase
de crecimiento en este tipo de tumores fue similar (51% radial vs. 49% vertical).
(Fig.9)
El 84% de los casos presenté un bajo indice mitético. (Fig. 10)
El 69% evidencio lesion névica asociada, solo el 12% de los tumores estudiados

tenia ulceracion. (Fig. 11)

PRESENCIA DE OTROS FACTORES HISTOPATOLOGICOS

80 r

68,7

Ulceracion Fenom.Regresivo Lesién névica Inv.Vascular

Fig. 11
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Tabla 1: EVOLUCION

N %
Libre de enfermedad 132 93.0
Vivo con enfermedad 3 2.1
Muerto por enfermedad 3 2.1
Muerto por otra causa 4 2.8

En esta patologia la evoluciéon es satisfactoria. EI 93% se encontraba libre de

enfermedad. La mortalidad por esta causa es baja (2.1%). (Tabla 1)

SOBREVIDA GLOBAL

100 _‘_‘\‘_’_’_‘\’\0—0\’_’_’_’_’_’_‘

80
60

40

0 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 ]

0 12 24 36 48 60 72 84 96 108 120 132 144 156 168 180

meses

Fig. 12

El tiempo promedio de sobrevida global fue 256 meses (EE: 11.03) - ICgs¢:(234 —
277). A partir de los 10 afios no se registraron 6ébitos. Se observaron sélo 6 eventos
adversos (recidiva u 6bito). (Fig. 12)

En cuanto a la sobrevida libre de enfermedad se obtuvo un tiempo promedio de
249 meses (EE: 15.4) ) - 1Cys54:(219 — 279). El 92% de los pacientes se encontraban

libre de enfermedad a los 10 afios. (Fig. 13)
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SOBREVIDA LIBRE DE ENFERMEDAD

100

60
40

20 r
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0 12 24 36 48 60 72 84 96 108 120 132 144 156 168 180

meses

Fig. 13

Se evalub la sobrevida global y la libre de enfermedad en los dos grupos
definidos (Breslow <= 0.75 mm y Breslow > 0.75). Si bien ambas sobrevidas fueron
mayores en el Grupo con Breslow > 0.75 mm, no se encontraron diferencias

significativas entre ellos (p>0.05). (Fig. 14 y 15)

SOBREVIDA GLOBAL

100 [ =—=

80 | +H\._ﬁ\ﬁ_ﬁ\“\n = =
60 p>0.05

40

20 1

0 ! ! ! ! ! ! ! ! ! ! ! ! ! ! ! |

0 12 24 36 48 60 72 84 96 108 120 132 144 156 168 180
meses
Breslow <= 0,75 —a&— Breslow > 0,75

Fig. 14
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SOBREVIDA LIBRE DE ENFERMEDAD

80 r
60 L p > 0.05
40
20 |
0 T T T T T T T T T T T T T T T 1
0 12 24 36 48 60 72 84 96 108 120 132 144 156 168 180
meses
—e— Breslow <= 0,75 —=— Breslow > 0,75

Fig. 14

5. Discusion

El presente estudio fue disefiado para evaluar resultados de una serie de casos
de melanoma cutaneo superficial tratados en una institucion privada de Rosario entre

1980 y 2009, expresados como sobrevida global y sobrevida libre de enfermedad.

La edad promedio en nuestro trabajo fue de 47,6 afos, similar a la reportada por
el trabajo de Gonzales (VENEZUELA)%*, diferente a la que expone Karam — Orantes

(MEXICO)® que es de 59 afios de promedio.

La edad mas frecuente en que se diagnostica MMC es del rango de 50 a 70 afios
segun el National Center Data Base de los EEUUY, lo cual no coincide con nuestro
trabajo, ya que si tomamos como edad de corte los 45 afios, los menores de esta edad
significaron el 46% y los mayores a 45 afios significaron el 54%. El trabajo de Zegarra
del Carpio (PERU)* demostr6 que el grupo etareo mayormente afectado fue el de 70

a 79 afos tanto en hombres como en mujeres, lo que difiere de nuestro trabajo.
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Hubo un predominio de MMC en el sexo femenino, semejante a el trabajo de
Kruper (EEUU, University of Pennsylvania, Philadelphia)®’ y al trabajo mexicano sobre

165 pacientes.*

En trabajos como el de Fernandez (BRASIL)*® con 65 pacientes o el peruano del
Hospital Militar®* sobre 40 pacientes, predomina el sexo masculino y en otros la
distribucién por sexo fue homogénea, mostrando valores casi idénticos entre hombres

y mujeres en el caso del trabajo de Svetomir (EEUU).

La distribucion topogréfica en nuestro trabajo coincidid con un estudio hecho en

Brasil*® ubicando la localizacién en tronco como la principal.

El trabajo de Zegarra del Carpio (PERU)*, muestra una localizacion anatémica
diferente al trabajo nuestro con predominio de extremidad inferior (55%),

especificamente el pie (86,4%), seguida por la extremidad superior (20%).

En nuestro trabajo encontramos que los tipos histolégicos mas frecuentes fueron
extensivo superficial 75% y el lentigo maligno 14%. Estos resultados no coinciden con
la bibliografia ya que estos tipos varian entre el 25 y 35 % el superficial y lentigo

maligno entre 6 y 10%,3343¢-39-40,

En nuestro estudio la mayor frecuencia de casos de melanoma cutaneo
correspondi6 al Nivel de Clark Il, seguido en orden de frecuencia por el Nivel de Clark
lll. Se encontrd que el 85% de los casos corresponde a lesiones con infiltracion de la
dermis papilar pero que no penetra la dermis reticular (ll-111). Diferente a lo visto en un
trabajo de Schalper (CHILE)*, el que muestra Clark tipo | en un 25,5%, II: 12,8%, II:

6,4%.

Con respecto a los factores histopatoldgicos evaluados, se observo que la fase
de crecimiento en este tipo de tumores fue similar. El 84% de los casos presentd un

bajo indice mitético. El 69% evidencid lesion névica asociada, sélo el 12% de los
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tumores estudiados tenia ulceracion. En el 29,7% observamos fendmenos de

regresion e infiltracién vascular en el 7%.

Karam — Orante®, report6 que el 22% presento ulceracion, el 5.9% se origind de

un nevo previo y solo el 1% evidenci6 regresion.

En nuestro trabajo a todos se les aplicé el tratamiento local (Reseccion local
ampliada). En todos los casos los margenes fueron libres. De ellos, al 22.9% se les
hizo la biopsia de ganglio centinela, que solo fue positiva en un caso y se le completd
el tratamiento con linfadenectomia. ElI 5.7% de pacientes con linfadenectomia
corresponde a la parte histérica de la serie antes de 1992, afio en el que comenzé6 a

realizarse el ganglio centinela.

Segun nuestros datos la evolucidn es satisfactoria en esta enfermedad ya que se
encontraron libre de enfermedad el 93%, vivo con enfermedad el 2,1%. La mortalidad

por esta causa es baja (2,1%).

La sobrevida global fue de 98% y la sobrevida libre de enfermedad a los 5 afios
fue de 95%. Comparando los grupos con Breslow <= 0.75 mm y >0.75 mm se
encontré que la sobrevida global a los 5 afios fue de 97% y la sobrevida libre de
enfermedad del 96%. La sobrevida global del grupo de menor espesor (98%) coincide

con la obtenida en el trabajo de Schalper (CHILE)®.

6. Conclusion

Siendo el melanoma la primera causa de muerte entre las enfermedades de la
piel y a que su incidencia se encuentra en aumento continuo es de gran importancia la

prevencion y educacion de la poblacion, frente a los factores de riesgo.

El control mediante la regla del ABCDE es tindamental para detectar las

lesiones potencialmente malignas.
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A pesar de que la radiacion solar no es el Unico factor implicado en la génesis
del melanoma maligno cutédneo, la fotoproteccion, continla teniendo vigencia e
importancia para todas las personas. Esta cobra mayor relevancia en personas que
realizan sus actividades al aire libre, viven en zonas geograficas con alto indice de

radiacion ultravioleta y/o en personas de raza blanca.

Su prondstico depende del estadio clinico, por lo que el diagndstico temprano

es fundamental para obtener los mejores resultados.

Con nuestra investigacion mostramos que en estadios tempranos los
resultados fueron favorables y la sobrevida fue cercana al 100%; siendo importante

promover el diagnéstico precoz.
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8. Anexos

8.1

R/
0‘0

R/
0'0

R/
0‘0

Anexo 1: Codificacion de las variables

Sexo: 1 femenino
2 masculino

Antecedentes personales de melanoma: 1 no tiene
2 sitiene

Antecedentes personales de otros canceres: 1 no tiene
2 sitiene

Antecedentes familiares de melanoma: 1 no tiene
2 sitiene

Antecedentes familiares de otros canceres: 1 no tiene
2 sitiene

Localizacion: 1 cabeza y cuello
2 tronco
3 miembros

Tratamiento: 1 reseccion local ampliada

2 ganglio centinela
3 linfadenectomia)

Nivel de Clark: 11

21
31
41V

Tipo histoldgico: 1 diseminativo

2 lentigo maligno
3 nodular

4 acrolentiginoso
5 amelanocitico
6 in situ

Otros factores histopatolégicos

0 Ulceracion: 1 ausencia
2 Presencia

o Fase de crecimiento: 1 radial
2 vertical

o Indice Mitotico: 11
21
31

o0 Reaccién del huésped: 1 Ausencia
2 Presencia

o Fendmeno regresivo: 1 Ausencia
2 Presencia
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R/
0.0

o Invasion vascular:

Evolucion:

1 Ausencia
2 Presencia

1 libre de enfermedad

2 vivo con enfermedad

3 muerto por enfermedad
4 muerto por otra causa
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8.2 Anexo 2: Base de datos
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FECHA
U..CONTROL
25/08/2004
19/04/2006
18/03/2005
13/10/2004
01/09/2009
31/05/2006
12/10/2001
13/03/1995
14/05/2008
05/06/2000
15/04/2003
17/04/2002
01/06/2001
15/05/2000
28/06/2000
22/12/2000
10/07/2009
03/05/2002
04/12/1995
01/09/2009
28/08/2006
22/06/2009
18/12/2006
18/09/2009
18/12/1997
15/03/1990
13/07/2005
06/09/2001
06/02/2002
12/07/1994
22/07/2009
06/06/2001
17/10/2007
22/12/2004
06/11/2008
14/11/2001
30/03/2001
24]04/2002
20/03/2001
26/05/2006
27/06/2001
25/07/2008
01/09/2009
07/03/2008
05/03/1999
22/07/2009
22/08/2003
01/09/2009
07/01/2008
01/12/1988
21/03/2002
29/11/2001
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20,50
50,67
18,67
14,67
113,57
19,11
55,97
52,93
43,47
12,00
200,33
161,00
12,00
22,67
12,00
49,70
6,33
18,00
217,53
18,53
15,43
56,70
16,47
89,17
100,13
12,00
103,60
13,13
51,37
133,03
228,97
18,00
68,77
211,20
99,07
193,83
54,67
12,00
22,23
49,90
34,63
15,30
11,60
71,40
40,63
18,60
16,27
18,00
131,20

SLE ESTADO

12,00
12,00
12,60
20,50
50,67
18,67
14,67
113,57
19,11
55,97
52,93
43,47
12,00
200,33
161,00
12,00
22,67
12,00
49,70
6,33
18,00
27,53
18,53
15,43
56,70
16,47
89,17
100,13
12,00
103,60
13,13
51,37
133,03
216,00
18,00
68,77
211,20
99,07
193,83
54,67
12,00
22,23
49,90
34,63
15,30
11,60
71,40
40,63
18,60
8,27
18,00
131,20

SLE

45

O O B O O O O O O O O O O O O O O O FrPrF O O O O O O O O O O O O O O O O O O O O O O O oo o o o o o o o o



CASO

103
104
105
106
107
108
109
110
111
112
113
114
115
116
117
118
119
120
121
122
123
124
125
126
127
128
129
130
131
132
133
134
135
136
137
138
139
140
141
142

FASE

R N

N NP

NN

N P NN

N NN NN

I
CREC. MIT. HUESP REG.

1

N NP

N N P P N R R RN

e T e S S S

REAC. FEM LES. INV.

2

N NN

N NN NN LS O R O R N B S S A S T S e

N NN

NEVO VASC.
2

FECHA
PROG.

12/10/2000

FECHA
U..CONTROL
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17/07/2006
20/04/2001
01/09/2009
29/06/2006
29/06/1995
08/06/2000
24]10/1985
07/06/2000
24]12/1996
08/01/2003
07/11/2005
17/05/2004
15/12/1999
05/05/2005
01/08/2002
21/02/2005
23/06/2000
21/09/1999
03/05/2002
03/05/2006
21/06/2000
13/10/2000
25/07/2001
19/07/2006
05/12/2006
09/06/1993
27/06/2003
22/06/2001
15/01/2003
23/06/2000
12/02/2003
15/04/2001
01/09/2009
06/12/1999
08/05/2004
15/12/1985
23/06/2000
18/10/1986
20/03/2001
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77,30
68,77
43,63
58,30
124,90
12,00
67,27
12,47
111,57
23,93
16,10
22,87
121,57
99,17
150,57
12,00
25,83
176,87
34,57
79,60
15,00
161,77
43,47
42,73
12,83
129,93
18,23
52,70
42,90
12,00
173,83
124,10
39,63
45,73
12,00
66,40
76,17
215,80
61,53
254,80

SLE ESTADO

77,30
68,77
43,63
58,30
124,90
12,00
67,27
12,47
111,57
23,93
16,10
22,87
121,57
85,00
150,57
12,00
25,83
176,87
34,57
79,60
15,00
161,77
43,47
42,73
12,83
129,93
18,23
52,70
42,90
12,00
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124,10
39,63
45,73
12,00
22,93
54,00
215,80
61,53
254,80
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