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MELANOMA MALIGNO

Introduccién

Con una incidencia que varia entre los 3-20 por 100.000 personas y una mortalidad de 2-4
por 100.000 personas, el melanoma maligno ha tenido un aumento en su incidencia en los
ultimos 25 anos. Factores de riesgo asociados incluyen historia familiar, fenotipo,
antecedente de nevus displasicos o atipicos, y exposicion a la luz ultravioleta-B, siendo
éste ultimo el responsable del aumento observado.

Diagnéstico 2

Historia clinica y examen fisico. Valoracion de factores de riego de melanoma como son:
historia familiar de melanoma, historia de nevus displasico o historia personal de
melanoma previamente. El examen fisico debe incluir la descripcién del sitio de la biopsia
y de lesiones satélites o ganglios regionales.

Valoracion patoldgica.

1. Biopsia: Deben reportarse los factores prondésticos adversos histopatoldgicos:
margenes profundos positivos, invasion linfo-vascular e indice mitético = 1 por
mm2.

a. Los factores que deben ser reportados son:
i. Grosor de Breslow
ii. Nivel de Clark en lesiones <1 mm.
iii. Margenes profundos y periféricos.
iv. indice mitético.

2. Presencia de ulceracion

3. Presencia de satelosis

4. En un futuro cercano los marcadores patologicos de mutaciones por biologia
molecular formaran parte esencial de la valoracién patolégica, ya que estos
permitiran el uso de nuevos medicamentos actualmente en investigacion.

Examenes de laboratorio.

Se requiere examenes de laboratorio rutinarios como hemograma, funciéon hepatica,
funcién renal y perfil metabdlico. Ademas se obtiene DHL que tiene valor prondstico
independiente. Otros marcadores séricos estan en estudio.

Estadiaje
El examen fisico es de suma importancia para el estadiaje de la enfermedad. Se deben

identificar otras lesiones sospechosas hiperpigmentadas, tumores satélites, ganglios
linfaticos regionales y datos de metastasis a distancia.



Ademas de un buen examen fisico se deben emplear estudios de gabinete y otros
procedimientos para una mejor determinacion de la diseminacion de la enfermedad.
Estudios de imagenes como ultrasonido y TAC se han utilizado para la valoracion de
ganglios linfaticos de dificil palpacién (i.e. TAC pélvico para valorar ganglios
inguinofemorales). El ganglio centinela se ha utilizado recientemente como método para
valorar la diseminacion del melanoma.

La enfermedad se puede clasificar de acuerdo a la AJCC (American Joint Committee on
Cancer). Con esto se ha logrado tener una mejor idea del prondstico y del mejor
tratamiento para obtener una mayor sobrevida.

Sobrevida a
AJCC [|TNM 10 ahos (%) [Criterios para estadiaje
1A T1a NO MO 87,9 T1a = Breslow = 1mm, sin ulceracion (U -) y Clark < 11
1B T1b NO MO 83,1 T1b = Breslow < 1mm, con ulceracién (U +) y Clark = IV
T2a NO MO 79,2 T2a = Breslow 1,01-2,0 mm, U -
1A T2b/T3a NO MO 64,4/63,8 |T2b = Breslow 1,01-2,0 mm, U+ /T3 =2,01-4,0 mm, U -
11B T3b/T4a NO MO 53,9/50,8 |T3b = Breslow 2,01-4,0 mm, U +/T4=>40mm, U -
11C T4b NO MO 32,3 T4b = Breslow > 4,0 mm, U -
Cualquier Ta U -, N1a = 1 ganglio microscépicamente + / N2 = 2-3
1A N1a/N2a MO 63,0/56,9 |ganglios
Cualquier Tb U +, N1a = 1 ganglio microscopicamente + / N2 = 2-3
1B N1a/N2a MO 47,7/35,9 |ganglios
Cualquier Tb U +, N1b = 1 ganglio macroscépicamente + / N2 = 2-3
11C N1b/N2b MO 24,4/15,0 |ganglios
Cualquier T N3 MO 18,4 U - o U +, N3 = = 4 ganglios, metastasis satélites
Cualquier T M1a = metastasis ganglionares con DHL normal; metastasis
1V cualquier N M1a 15,7 cutaneas a distancia o subcutaneas con DHL normal
Cualquier T
cualquier N M1b 2,5 M1b = metastasis pulmonares con DHL normal
Cualquier T M1c = DHL elevado y/o cualquier metastasis visceral no
cualquier N M1c 6,0 pulmonar

Adaptacion de Annals of Oncology 2008; 19 (Supplement 2): ii86—ii88

Trabajo de extension

El trabajo diagnostico va de acuerdo al sitio del primario y al estadio del primario asi
como la presencia de factores adversos histopatolégicos. Los examenes de extensién
con imagenes no se recomiendan en estadios IA, IB y IIA. En estadios superiores se
deben efectuar los estudios de acuerdo a lo expuesto arriba y los sintomas presentes.
Asi, por ejemplo, se debe hacer TAC de térax en lesiones de tronco o con ganglios
axilares o supra-claviculares comprometidos. Una RMN de SNC se debe hacer si hay
lesiones en cabeza o cuello o si hay sintomas o signos neuroldgicos. Si hay ganglios en
las areas inguinales se indica TAC abdomino-pélvico. EI PET-TAC tiene valor en el
estadiaje de enfermedad estadio Ill o IV y en el seguimiento de la enfermedad luego de
tratamiento.



Evaluacion y Tratamiento del primario y de los ganglios regionales 3,*

1.

Estadio in situ o estadio IA (< 1mm Clark |l o lll) sin factores adversos (ver atras).

¢ No requiere exdmenes por imagenes de rutina.

e Se efectua una reseccion con margenes de 0.5 a 1cm.

Estadio IA con factores prondsticos adversos:

e Trabajo diagndstico de acuerdo a sintomas.

e Reseccion con margenes de 1cm. Considerar ganglio centinela y si positiva
considerar diseccién ganglionar. Asimismo considerar terapia adyuvante
(Interferon).

Estadio IB (ulcerado) o Clark IV /V o0 > 1mm de grosor.

o Trabajo diagndstico de acuerdo a sintomas.

e Resecciéon amplia con margenes 1-2 cm y ganglio centinela. En caso de ganglios
positivos se efectua diseccidbn ganglionar se debe considerar tratamiento
adyuvante con Interferén.

Estadio lll

e Trabajo diagndstico de imagenes de acuerdo a sitio del primario y/o sintomas.

e Reseccién amplia y diseccién ganglionar. Tratamiento adyuvante con Interferén
(ver adelante). Considerar radioterapia en casos de multiples ganglios o
aglomeracion de ganglios comprometidos

Estadio Ill con metastasis en transito.

e Trabajo diagnéstico por imagenes de acuerdo a sitio de primario. Confirmar con
aspiracion por aguja fina.

e Excision amplia mas diseccion ganglionar o ganglio centinela. Tratamiento de
perfusién o infusion hipertérmica con Melfalan. Alternativas de manejo de lesiones
‘en transito” son: tratamiento ablativo local, radioterapia o Interferén intralesional.
Si hay respuesta completa considerar tratamiento adyuvante con Interferén
sistémico. En caso de persistencia de enfermedad irresecable considerar
tratamiento sistémico con citotéxicos.

Enfermedad metastasica o recurrente.

e Enfermedad recurrente ganglionar: diseccién ganglionar si es resecable +/-
radioterapia. Si no es resecable

« Enfermedad recurrente no ganglionar: resecar si es resecable +/- radioterapia. Si
no es resecable valorar radioterapia o tratamiento sistémico. Previo a dar
tratamiento sistémico valorar cuidadosamente riesgo contra beneficio en vista de
la ausencia de beneficio claro de supervivencia con este tratamiento. El
tratamiento sistémico produce respuestas clinicas entre 10 y 30 %. Asimismo se
prefiere tratamiento con agente Unico ya que no hay aumento de respuesta o
supervivencia cuando se usa terapia combinada (citotdxicos y/o bioldgicos).

Esquemas de tratamiento adyuvante para estadio Il

a. Interferéon alfa 2b dosis altas. 20MU/m2 IV diario por 4 semanas seguido de
10MU/m2 SC tres veces por semana por 48 semanas. Este es el tratamiento
de preferencia en la institucion.®




b. Interferdn alfa 2b pegilado 6 micgms/Kg semanal por 8 semanas seguido de 3
micg/Kg por semana hasta completar 5 afios. Este tratamiento no es el de
primera linea en la institucion.®

8. Esquemas de tratamiento sistémico en enfermedad metastasica.

a. Dacarbazina 250 mg/m2 IV diario por 5 dias cada 21-28 dias.’
b. Paclitaxel (segunda linea) 250 mg/m2 IV cada 3 semanas.®

c. Temozolamida 150-200mg/m2 VO por 5 dias cada 28 dias.®

d. Interleucina 2 a altas dosis."

Por tal motivo, se recomienda como primer abordaje la cirugia en pacientes con
enfermedad en estadio I-lll. En pacientes en estadio Ill se recomienda el tratamiento
adyuvante con Interferén alfa en el esquema indicado anteriormente. En pacientes en
estadio IV o recurrencia a distancia se recomienda el tratamiento con algun citotéxico
como agente unico, siendo la dacarbazina y el paclitaxel tratamientos de primera linea en
la institucién por ser medicamentos que se encuentran en la LOM, mientras que la
temozolamida es un tratamiento que es NO LOM.

Seguimiento

Los pacientes diagnosticados y tratados se les deben dar un seguimiento, y éste va a
depender del riesgo del paciente. En pacientes en estadio IA se le debe examinar cada 3-
12 meses por 5 afos, y para pacientes con estadio entre IBy Ill cada 3-6 meses por 2
afos, luego cada 3-12 meses por 2 afos mas, y finalmente cada ano. En pacientes de
alto riesgo, el examen fisico se debe complementar con estudios de imagenes cada 3-12
meses.

Medicamentos LOM Medicamentos NO LOM

Dacarbazina Interferon alfa 2b

Paclitaxel Temozolamida
Interleucina 2

*Los medicamentos NO LOM seran tramitados de acuerdo a los lineamientos
establecidos en la lista oficial de medicamentos 2010 CCSS.
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