MELANOMA MALIGNO*

Aspectos Clinico-Patologicos que influyen en su Evolucion.
Estudio de 281 casos en el Instituto Nacional de Enfermedades
Neoplasticas.

OswaLpo [. VaLpivia IPORRE

INTRODUCCION

Bajo el nombre de Melanomas se agrupan o los tumores derivados
de los melanccitos o sea de célulos maduras formadoras de melaning,
DOFPA positivas, con caracteristicas ultramicroscédpicas propias y cu-
yo origen embriolégico se discute atn. (21, 24, 41).

Existen dos teorias que tratan de explicar el origen de las células
formadoras de melanina:

a) Epitelial, que plemtec Unna, en 1893 v qus es defendida por
Allen (3, 17D la cual considera que los melonocitos derivan de célu-
lar epidermales.

b) Neurogénica, sostenida por Masson sobre todo (25), qus estima
que los melanocitos partenecen a terminaciones nerviosas, ¢ sea que
consiituyen un sistema celular distinto dentre del epitelio. Trabajos en
microscopia elecirdnica {51), anatomia y embriologia comparada tizn-
den cada vez mas a conlirmar esta tecric; asigndndele su origen en
la cresta neural, lo cudl explicaria ademdas la presencia de un melane-
ma primario cen lecalizacion distinta a la piel.

Existen ires hechos importantes en la historic natural dz esla neo-
plasia:

Primero, su agresividad en la mayoria de cases, manifiesta por la
rdpida tendencia « invadir los vases linfdlicos v songuineos, lo cual

* Resumen de la tesis presentada para optar el grado de Bachiller en
Medicina en Junio de 1966.
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disminuye notablemente la posibilidad de éxito terapéutice, ain con
tralumiento adscuado aplicade en etapa temprong.

Segundo, pese a lo diche anteriormente, un numero reducido de
casos evoluciona favorablemente en forma inesperada; le cual indica
que hay factores depsndientes del huésped ¢ de la propia célula umo-
tcdl, que pueden modificar la conducta del tumor.

Tercero, su presencia excepcional antes de la pubertad, que habla
de la posibilidad de que sea un tumor hormonodependiente.

Estos hechos explican el afém de permcnente bisqueda de facto-
res que influyen en el desarrollo de ésia neoplasia. En nussiro traba-
jo trataremos de establecer que caracteristicas andtomoe-patolégicas y
algunas de orden clinico, tlenen relacién con la evolucién de los mela-
nomas; a la vez que damos una idea sobre su incidencia en el Institu-
to Nacional de Enfermedadses Neopldsicas.

Esta tesis no se hubiera podido llevar a cabo sin la colaboracion
de los médicos y personal para-médico del Instituto Nacional de Enfer-
medades Neopldsicas, especialmente de los Drs. Eduarde Céceres, Er-
nesio Salem y Oscar Misad.

Dzbiendo mencionarse odemas, la excelente organizacidn de sus

diferentes Depcartamentos que permite realizar cualquier estudio scbre
enfermedades tumoraies.

MATERIAL Y METODOS

El presente trabajo estd basado scbre 28] casos diagnosticados co-
mo Melonomas Malignos en el Institutc Nacional de Enfermedades Nec-
plasicas entre los afics 1952 v 1964 v que corresponden a pacientes
visios en este Hospital (212 casocs) mds 69 cases con diagndsticos and-
tomo-patclégicos hechos en piezas operatorias o biopsias enviadas de
los ciferentes departamentos del Pertl vy de los cuales se desconoce por
completo la evolucién posterior. En todos estos se estudia la edad, sexo
v raza de los pacientes, asi mismo la localizacién v existencia o no de
un nevus previo a la aparicion del melanoma.

Habiéndose establecido el diagnéstico por:

a) Estudio histolégice de la lesidn primaria mezdianie: Biogsig,
en 46 casos (2 fueron biopsias por aspiracidn); Excisién quinirgica de
toda la lesién en 164 casos.

b) Estudio histoldgico de las metdstasis, 31 casos.

¢) Estudio histolégico de la recidiva de la lesidn primaria, de ca-
sos iratades inicialmente fuera del Institute.
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d) Informe endtomo-patolégico de otro hospital, 12 casos.
e) Autopsia, 2 casos.
f) Examen clinico exclusivamente, 9 casos.

QO sea que en el 96.2% la presuncién clinica fue confirmada me-
dianie el estudio histoldgico. Para elle las muestras se fijaron en for-
mol ¢l 10%, se incluyeron en parafina y se colorearcn con hematoxili-
na-eosing.

De los 212 casos vistos en el Institute Nacional de Enfermedades
Neopldsicas, en 107 se conocen su evolucion de 5 afies o mds, lo que
permite onalizar la edad vy sexo de los pacientes, localizacién corpo-
ral, tamafio, presencia o no de ulceracién de la lesidon primaria v el ti-
po de tratamiento de la lesidn inicial, en relacidén a la supervivencia
o no de los pacientss a 5 ofios.

De estos 107 casos en 93 se revisd los ldminas histolégicas pudien-
de estudiarse el tipo celular de melomoma (a celulas cibicas, fusifor-
e, névico, déntrico v bizarro), la presencia o no de pigmentacién (au-
sente, escaso regular y abundante), v el numero de mitosis por cam-
po 200 aumentos (Escaso: 1 mitosis, regular: 2 o 3 mitosis y abundean-
te: mdas de 3 mitosis).

Ademds, en 60 de los 93 casos citados, las laminas histeldgicas se
obtuvieron de piezas cperatorias, lo gue permitid relacionar otros fac-
tores como el grado de infiliracidn tumoral (superficial ¢ profundo?,
la presencia ¢ no de neoplasic en los bordes de seccién quirirgicos
v la existencia o no de infiltrado tipo inflamaierio ¢ cusente, discreto,
moderado e intenso) en relacidn siempre a la supervivencia ¢ no de
los pacientes a 5 afios.

De los 107 pacientes, en 14 no se pudo revisar las ldminas por te-
ner estudio andtomo-patolégico en otro hospital (7 casos) o por que el
diagnostico se hizo mediante biopsia por aspiracion (2 casos) o cli-
nico Unicamente (5 casos).

OBSERVACIONES

Del total de 281 casos se pueden extraer los siguientes resultados:

Sexo. Tenemos una mayor incldencia de melanomas en el sexo
femenino, 56.9% contra el 43.1% en el sexo masculino.

Edod. Si agrupamos la edad de los pacientes por década, vemos
‘que la mayor incidencia corresponde a la 8la. década con 21.7% (81
casos) seguida de 7ma. v Sta. década; o sea que entre los 41 v 70 afios
estd el 81.2% (172 casos) de los pacientes. El paciente mds joven vis-
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to en el Instituto Nacional de Enfermedades Neopldsicas correspondia
a un varon de 15 afios que presentaba un melanoma de la regidn tem-
poral del cuero cabelludo v el paciente mdés vieio fue un vardén de 87
afios con un melanoma de la piel en la regidn escapular derecha; exis-
te ademds el estudio histoldgico de un paciente de Juliaza, de 83 aros,
con un tumor localizado en la plonta del pie dereche. También pode-
raos notar que la incidencia en la 9na. vy 2da. década son idénticas con
el 2.5% (7 casos) cada una.

Si relacionamos la edad v sexo (Tabla N? 2), prédciicamente en lo-
das las décadas, exceptuando Ik Sta. v 9na. al sexo femenino le corres-
ponde el mayor nimero de casos, esto es mds notable en la 3a. vy 6a.
década donde triplica v duplica respectivamente, a! nimero de casos
que corresponde al sexoe mdasculino.

En el 2.5% no se pudeo determinar la edad porgue son casos de
provincia cuyas bicpsias se remitieron al Instituto con informes incom-
pletos.

Localizacién.  Sobre 28] casos el 81.6% (229 casos) correspondsn
a piel, 15.7% (44 casos) a mucosas v 2.7% (8 casos) a ojos.

Agrupando todos los casos por segmentos corporales, fenemos que
el 46.0% (129 casos) de todos los melanomas v el 56% de los casos
de piel estuvieron localizados en miembros infericres: siguiende la lo-
calizacidn en cabeza y cuello con el 25.9% (73) de todos los casos. La
localizacién mas rara fue en vulva y escroto con el 9.7% (2 casos) ca-
da una.

Si analizamos mds estos dalos observamos que al segmento pie le
correspende el 38.9% de todos los casos v el 47.7% de los casos de
piel; y dentre de esta localizacion a la regidén plentar e] 13.9% (39 ca-
s0s) vy al taién el 10% (29 cases) de todos los melanoemas v el 17%
v 12.7% respeciivamente de los melanomas de piel. A las regiones
glileas y muslos juntos, Uinicamente les corresponde el 2.5% de todos
los casos y el 3.5% de los localizados en piel. En cabeza y cuello la
localizacién en piel vy mucosas es similar con el 10.6% (30 casos) co-
da vno vy la mds rara en el cuero cabellude con &l 1.8% (5 casos).

A mucosas en general le corresponde el 15.7% (44 casos) del to-
tal de melanomas, de estos el 10.7% (30 casos) estuvieron localizados
en cabeza y cuello, sobre todo en conjuntivas en el 4.3% (12 casos);
localizacién similar a la regidn ano-rectal (12 casos).

En miembros superiores (12.8% de todos los casos v 15.7% de los
de piel), llama la atencidn la ausencia de melonomas en el brazo, es-
lando en las 2/3 paries de los casos localizados en los dedos, sobre to-
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do en e! lecho ungliecl con el 6.0% (17 cascs) del total, porcznicie
este ullimo similar al 6.4% {18 casos) correspondiente «l lecho un-
gueal de miembros inferiores. Al segmento mano le corresponde el
9.98% de todos los cosos v el 12.2% de los localizades en piel.  As]
vemneos que ¢ manos y pies les corresponde en coniunto el 48.8% so-
bre 281 pacientes v el 53.8% de los casos primarios de pisl.

A la piel del tronco le corresponde tnicaments el 5.3% del total
(15 casos) de melanomas, v el 6.5% de los casos de piel no exisiien-
do ninguno en la regidén veniral del abdomen.

La localizacién en cjo corresponde al 2.7% de los casos v en ge-
nitales al 1.4% del total.

En las tablas 3 v 5 relacionando la localizacidn con el sexo v la
edad, hallamos que:

a) En miembros infericres no hay mayor diferencia en cuanto «a
sexo, pero si analizamos por segmentos notames gue el 80% de los me-
lanomas de la regién glitea, muslo v pierna corresponden al sexo le-
menino, no existiendo diferencia en localizaciones coirespondientes «
talén v plantas. En cuanto a la edad, esta en relacidén a la incidencia
global, pero si, se puede ver que los melanomas de glhltecs, muslos y
piernas tienden a presentarse en pacientes mds jévenes (entre 21 y 50
afios) v los correspondientes al pie en pacientes de mayor edad y con
una distribucién por edades mdés amplia (generalmente entre 31 v 80
afics ).

b)) En cabeza vy cuelle, por el contrario si hay diferencia en cuan-
o o lo presentacién de esta necplasia en relacién al sexo. Asi vemoes
que el 85.7% de los casos de cabeza y cuello corresponden al szxo fe-
menino; vy esta diferencia se manifiesta en dreas como por ejemple la
piel de la regidn genicna y meiillas, la mucesa de las fosas nasales v
los ojos; Unicamente en cuero cabelludo hay una mavyor incidencia en
el sexo masculino. En relacidn a la edad, apreciamos que su distri-
bucién es amplia estande el mayor nGmero entre los 31 v 80 afios, con
su picc mayor en la Sia. década. Si separames los casos correscon-
dientes a la piel de los de mucosas, vemos que la tnica diferencia en
cuanto a edad de preseniacién, es que en el primer caso tienen ung
distribucién mds amplia (entre 21 v 80 afos) que en el 2do. caso (en-
tre 31 v 70 afios).

Debe sefialarse que de los 7 cascs cbservados entre los 15 y 20
afos, 4 corresponden o este segmenic v de estos 3 son de conjuntiva
y globo ocular, v 1 de cuero cabelludo.
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¢) En mucesas; su incidencia por edad estd en relacion a la in-
cidencia general de los melanomas, pero debe puntualizarse que todos
los cosos de la region ano-rectal estuvieron sobre los 41 afios, asi mis-
mo los de las fosas nasales v cavidad oral sobre los 31 afios; o con-
juntiva le correponde una distribucién amgplia, précticamente en todas
las décadas.

En relaciéon al sexe vemos una mayor incidencia en el sexo feme-
nino (70.5%), debido ¢ un nimero més alto de casos en fosas na-
sales v regidén cno-rectat.  En las otras localizacionss prdcticamente
no hay diferencia. .

d) En miembros superiores, en ¢l sexo femenino los melancmas
ilerren una preseniacion mds amplia en los diferentes segmentos, ya
que en el sexo masculine ne se ha visto ningin caso de la regién pal-
mar o dorsal de la mano. El mayer nimerc de casos dsl lecho un-
gieal corresponden al sexo femenino.

Al comparar los grupos de edades también se ve, como en miem-
bres inferiores, que la mayer parte de pocientes con melanomas de
segmentos proximales (hombros, brozos y antebrazos) se encuenira
por debajo de los 40 afios y los de las manos y dedos por encima de
los 40 afios.

e) En tronco, al sexo masculino le corresponde un mayor nime-
ro de casos (12, contra 3 del sexo femenino) por la presencia de 9 me-
lanomas localizados en la regidén dorsal dal térax (ninguno en el sexo
femenino). En cuanto o la edad, vemocs que tienen una distribucidn
amplic sobre los 21 afios.

t) En genilales. los pozos cases estdan entre 40 v 70 afios es de-
cir en relacidén a la incidencia de todos los casos en general

g) En ojos hay una incidencia mayor en el sexe femenino (75%)
en relacién al sexo masculine. Ademds tiene una distribucidn amglia
por edades.

En 12 casos (4.3%) no se pudo determiner la localizacion, 5 co-
rresponden a provincias; de los 7 restantes (3.3% de los 212 casos del
I.N.E.N.) 4 consultaron por adenopatias (1 cervical v 3 inguinales)
y en los que no se descubrid el tumor primario en la primera consulia
practicdndoseles una biopsia sin tener el diogndstico clinico de mela-
noma, desgraciadomente eslos pacientes no volvieron o la consulia
luego del informe andtomo-patelogico vy no fue posible re-examinarlos.
En 2 casos, la primera consulta fue por nddulos subcutdneos (1 en ié-
tax, y otro en tronco v miembros inferiores) v a los que se les dio tra-
tamiento, luego de gue el estudio andtomo-patoldgico determiné que se
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tratcba de metdstasis de melanoma sin poderse esiablecer la localizo-
cién del tumor primario. Por tltimo en un case no fue posible aclarar
uncg intervencién quirdrgica anterior en fosa iliaca izquierda cuyo diag-
néstico andtomo-patolégico fue scrcoma pleomérfico, v que en el Ins-
tituto Nacional de Enfermedades Neopldsicas al practicdrsele una biop-
sia ganglionar ingiiinal se reportd come metdstasis de melonoma.

Raza. Como era de esperar, el mayor porcentaje correspondiéd @
le raza mestiza con el 93.5% seguido por la raza blanca con el 6.4%
(18 casos) y un caso de raza negra (0.04% ). Hay que tener en cuen-
tx que no ha existido un criterio serio para catalogar a que raza pertene-
ce un paciente y asi vemos que ninguno fue catalogado ¢omo indige-
na. De todas maneras debe hacerse notar que de los 18 casos catalo-
gados como blances, 11 tuvieron localizacidén en miembros y con una
marcada tendencia a situarse en los segmentos proximales, asi, inica-
mente se vio [ caso en el talén mientras gqus B estuvieron localizados
en la pierna (correspondiendo al 46% de todos los casos vistos en es-
ta localizacion).

Antecedente Clinico o Evidencia Histolégica de un Nevus Pre-exis-
tente. En el 44.6% (95 casos) de los 212 casos del Instituto Nacional
de Enfermedades Neopldsicas se pudo establecer el antecedente de un
nevus pre-existente, en la region en la que luego desarrolld el melano-
mg; de esios en 21 casos (lodos pacientes sobre 20 arios) el nevus erc
de apcricion relativamente reciente. Pero en el 38.8% (82 casos) el pa-
ciente negd de que el tumor se haya coriginado en un drea pigmeniada.
En el resto de pacientes, la mayor parte con localizacién en mucosas,
no se pudo determinar en forma mas o menos clara si habia ¢ ng un
nevus previo.

Histolégicamente se determiné el tipe de nevus en 24 cascs, de sllos
18 fueron dermo-epidérmicos, 4 nevis azul y 1 epidérmico. En e! resto,
el tumor primario habia borrado cualquier evidencia de un nevus pre-
existente.

Supervivencia a 5 anos. Sobre 107 casos se ha observado el 22.5%
(24 casos) de supervivencia a 5 afios. De los cuales 20 (83.4% ) per-
tenecen al sexo femenine vy 4 (16.6% ) al masculino sobre un total de
65 v 42 pacientes respectivomente. Es decir que el porceniaie de su-
pervivencia se eleva al 30.7% en el sexo femenino vy disminuye al 9.5%
en el sexo masculine. )

Observamos por grupos de edades, que el porcentaje de supervi-
vencia se eleva considerablemente al 38.5% si tomamos en cuenta o
los 26 pacientes que se encuentran por debajo de 41 ahos y disminuye
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asi mismo al 17.3% si consideramos sélo a los 67 pacientes que se en-
cueniran por encima de 40 cfios.

En relacién al tiempo de enfermedad antes de la primera consulic,
se puede ver que la mayoria de pacientes consulté con una evolucién
previa de mds de 6 meses (65.4% ) vy Onicamente el 23.0% lo hizo an-
tes. A pesar de ello no se puede ver una relacién entre el mavyor tiem-
po de enfermedad previa o la primera consulta y una menor supervi-
vercia a 5 afics; y asi se aprecia que el porcentaje de supervivencia ne
es mayor entre los que consultaron antes de un afio de enfermedad y
los gue consultaron después.

Al estudiar la cendicién del enfermo en la primera consulie, se en-
cuentar gue todos los pacientes que consultaron con metdstasis a dis-
tancia, fallecieron. Asi mismo el porcentaje de supervivencia de los
gue consultaron con metdstasis por via linfdatica es notablemente mdas
bajo (8.8% ) que los que lo hicieron sélo con la lesidn primaria (38%).

En cuanto a la localizacion observamos que el 26.6% de los casos
de piel tienen una supervivencia mavyoer de 5 afics, contra el apreciable
menor porcentaje en los casos con localizacidén en mucosas (5.6% ). Al
hacer el andlisis por segmentes, en los casos de piel, a miembros supe-
riores les corresponds el maycr porceniaje de supervivencia, seguidda
de cabeza y cuello (incluyendo ojos), miembros inferiores y con el
porcentaje mds baio a la regidn del tronco (16.7%). D= los 3 casos
localizados en oios, 2 fallecieron v 1 sobrevivid a 5 afios.

OBSERVACIONES HISTOPATOLOGICAS Y SU RELACION CON LA
SUPERVIVENCIA A 5 AROS

Tamadc de la lesidn primaria. Se observa claramente que la su-
pervivencia decrece considerablemente a medida que aumenia el tamo
fio de la lesién, desde el 71.5% para lesiones mznores de 1 cm. hasta el
0.0% para lesiones mayores de 6 cms.

No sz determind el tamafio de la lesidn primaria en 17 cases, en
los cuales se hizo el diagnédstico por las metdstasis, por recidiva de la
lesién primaric, por cutopsia o por que el estudio histolégico se hizo
en ofre hospital (3 casos).

Ulceracidon de la lesidn primaric. También se observa una diferen-
cia notable entre el porcentaie de supervivencia a 5 afios de los mela-
nomas ulcerados (14.5% ) v los no ulcerados (62%). En 17 casos no
se pudo determinar esta caracteristica de la lesién primaria por las ra-
zones ya anotadas,
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Grado de infiltracidon. En sdlo 3 casos el tumor correspondia a la
variedad de melanoma superficial v los 3 tuvieron una supervivancia
mayor de 5 ahos {Tabla N? 16).

Tipo celular. En el 86.9% de los 107 casos de esta serie se hizo
el estudio del tipo celular predominemte en la lesidn primaria o sus me-
tastasis. El 31.7% (34 casos) corresponde a la variedad a células cu-
kicas (epitelicide); el 29% (3] casos) al lipo névico; & 206% (22 ca-
s05) a la variedad fusocelular v el 5.6% (B casos), con igual numero de
pacientes cada uno, a los tipos dendritico vy bizarre. Agqui se observa
qgue el porceniaie de supervivencia baja al 17.7% cuando el tipo celu-
lar predominante es a células cibicas v se eleva notablemente al 40.9%
zuando es del tipo fusocelular. Comparalivamente en el iipo névico el
porcentdie de supervivencia permanece igual al obtenide para todos
los casos en general. En los des ultimos fipos el porcentaje de super-
vivencia también cae notablemente pero esta cifra no es comparable
por el pequsfic nimero de casos que representa.

En el 13.1% no se obtuvieron las l&dminas del tumor primario para
poder estudiar esta aspecto histolégice.

Grado de pigmentacidn. En el 7.5% (8 cases) el tumor carecia his-
inldgicamente de piomente meldnico, s decir que correspondia a la
variedad denominada Melanoma Amelandtico. En el 68.2% habia su-
ficiente contidad de pigmento para sospechar clinicamente que se es-
taba frente a esta lesién.

En relacién a la sobrevida a 5 afios se puede notar que las lesio-
nes con escasa © ninguna cantidad de pigmento Chistolégicamente) ele-
van el porcentaje de supervivencia al 40% y las lesiones francamente
pigmentadas lo disminuyen al 20.5%. En el 13.1% no se estudid este
lactor per las razones mencionadas anteriormente.

Presencia de milosis. En general se cbhservan pocas mitosis en es-
ie tipo de neoplasia, es asi como en el 76.6% de los casos se catalogd
como escaso el nimero de milosis por campo de 200 aumentos y en el
10.3% comeo regular. En ningin c¢asc se observd mds de 3 mitosis por
zampo promedic de 200 aqumentos.

El 100% de los casos en que la actividad mitdtica era regular {o-
llecieron antes de los 5 afios, a diferencia del 72%. de los casos en que
esta actividad erc escasa.

En el 13.1% no se pudo establecer este aspecto histopatoldgico.

Infiltrado de tipe inflamatorio. Este aspecio histolégico estuvo
prezente en mayor o menor grado en el 53.3% de los casos, no se ob-
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servo en el 2.8% v en el 43.9% de los casos no se pudo establecer su
presencia. Asi mismo se puede obtener una relacidn cparentemente
estrecha entre el menor grado de infiltrado de tipo inflamatorio v el ma-
yor porgentaje de supervivencia; aprecidndese que cuando el primero
estd ausente o es discreto se obtiene el 50% de supervivencia a 5 afios
v cuandc es moderado o intenso este porcentaje cae al 19.5%.

Bordes de seccidn quirtirgicos. En 50 casos (46.7%) de este gru-
po de 107, el borde de seccidn quirirgico estuvo histolégicamente libre
de neoplasia y de estos el 36% sobrevivid mdas de 5 afies. En 10
(9.4%) casos el borde esiaba tomado por la neoplasia v de ellos el
90% fallecid antes de los 5 afics. En el resto de los casos (43.9%)
no se pudo determinar sste facior.

Tratamienic. Aungque el motive de la presente tesis no es enfocar
gl manejo terapdutico de los pacientes portadores de melanoma malig-
no, exponemos en la tabla N? 22 el tipo de tratamiento empleado en
este Hospital relaciondndolo con el porcentaje de supervivencia a 5 afios
sin pretender establecer comparaciones, ya que este grupo en estudio
fue tratade en épocas diferentes, por médicos diferentes v de acuerdo
a difersnies factores (localizacion, tamafio etc.).

Pero es necesario indicar un hecho v es de gue el 28% de los 107
casos tuvo una forma inadecuada de tratamiento de la lesidn primaria
v de estos, sdlo | caso (3.3% ) sobrevivié mas de 5 afies a su enferme-
dad {Tabla N? 23).

DISCUSION

Diagnédstico. Se hizo el diagnédstico de melanoma maligno, cuan-
do la lesién tumoral o presuntc nevus estaba constituide histolégica-
mente por células que se agrupahan en cordones, nidos, estructuras al-
veclares o masas sdlidas dentro del dermis o el corien de las muce-
sas; e individualmente estos elementos celulares podion presentar un
citoplasma abundante, de contornos poliddrices, contener una cantidad
variable de un pigmente gremular, fino v de color maorrén; con un nu-
cleo redondo o ligeramenie oval de cromatina generalmente margina-
da v cen uno, dos v hasia tres nucleolos prominentes y acidofiles. Asi
mismo podia observarse dentro del micleo una pigmentacion fing o un
aspecto vacuclade. Caracteristicamenie se cbservaba una tendencia
a producir un espacic intercelular bien definido sin la existencia de
"espinas” celulares. Este tipo celular asi descrito corresponde a la
variedad epitelial (24) o mejor denominada a celulas ciabicas (490
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(fig. 1). Otras veces las células se disponen en bandas o paquetes
Gue se entrecruzan, con ua citeplasme alargado v fusiforme, un nuclec
elongado, hipercromdtico, lobulado v con un nucleolo poco visible. Es-
ta forma celular que lleva a veces (en ousencia de pigmento) al diag-

L W
X

Fig. 1. Microfotografia. Me-
lanomo Maligno a  “Células
Culbicas™. Fig. 2. Microfoto-
grafia.  Melancemo Meligno a
“Células Fusiformes™. Fig. 3.
Microfategrafia. Melanoma
Maligne a ‘"Células Névicas”.
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néstico de sarcoma fusocelular ¢ a la denominacion (en presencia de
pigmento) de melanosarcoma; corresponde ol tipo Fusocelular de
melanoma (24) (fig. 2). Por el contraric en otros casos ¢l citoplasma
era escaso, con un ntcleo hipercromdtico, con un nucleclo prominente
v de menor tomafic celular que los tipos onteriormente descritos; dis-
puesios en nidos, casi siempre con una buena cantidad de pigmento.
Cerrespondiendo  esta forma celular a la variedad névica de melano-
ma por semejarse a las células constituyentes de los nevi, pero con ca-
racteristicas definidas de malignidad (fig. 3.

Con menor frecuencia encontramos tumores en los que el tipo celu-
las predominomte era el llamado bizarro, es decir constituide por célu-
s de citoeplasma abundante o escaso, con un nuclec giganissco, hi-
percromdtico e irregular, entremezclado con células de nicleo peque-
flo, redondo y de cromatina muy apretada; al lado de estos podian en-
conirarse ademds células gigantes multinucleadas v con marcada ana-
plasia, teniendo mayor tendencia a presentiar un espacio intercelular
claro v con una disposicidn celular muy irregular (24) (fig. 4).

Por Gltimo hay un quinte tipo celular denominado dendritico, por
poseer un citoplasma algo escaso vy que envia prolongaciones que se-
mejan las dendritas de las células nerviosas, con un niclec pegquefio
o mediano, nucleolo poco visible v cantidad variable de pigmento (24)
(fig. 5).

En todos los casos catalogados como melanomas primarios ds piel,
mucosa u cjos se tomé en cuenia la existencia en los margenes de la
lesidn, de una desintegracion o combio progresivo del epitelio en ce-
lulas neopldsicas, cambio que se inicia en la capa hasal con una per-
dida de la cohesidén celular, transformacién maligna de los elemenics
celulares e infiltracién del tejido subvacente (fig. 6. Lo cusencia de
aste aspecto es una fuerte evidencia de que la lesidn es metasidsica
o de que se trata de un nevus azul maligne (3, 4).

Hubo tres casos de nevis dermoepidermicos en los que se observa-
bbx en el componente epidérmico una pérdida de la cohesion celular,
utcleos hipercromdticos, algunas figuras mitdlicas atipicas y pigmen-
tacion de todas las capas de la epidermis, con discreta invasion del der-
mis superlicial e infiltrado inflamatorio mononuclear por debajo de la le-
sidn; a estos se les dio el dicgnéstico definitive de nevus dermoepidér-
mico con cambios malignos incipientes v que nosotros preferimos lla-

marlos de acuerdo o lo descrito por Allen como melanomas supertficia-
les (3, 4).
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Fig. 4. Microfotogrofio. Melo-
noma Maligno a “‘Célulos Bi-
zarras”. Fig. 5. Microfoto-
grafia. Malenoma Maligno o
"Células Dendriticas’”’. Fig. 6.
Microfotografio. Melenoma
Maligno Primario: Se observa
la tronsformacion  progresiva
del epitelio de cubierta (com-
ponente epidérmico de un ne-
vus) en células neoplasicas.

Es interesante sefialar que nuestros casos en estudio, cuentan tam-
bién al igual que en otros centros, con un nimero de casos en los que
ia localizacién de lo lesidon primaria no se pudo establecer v el diag-
nostico se hizo por la existencia de metdstasis. Esto unido al concep-
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to de melanoma superficial, el cual clinicamente no se diferencia en
nada de un nevus, pudiendo ademdas estar localizade en zonas en que
pasa desapercibide (Ej. el cuero cabelludo) puede llevar a catalogar
una meldstasis como lesién primaria, provocando un false aumente de
I incidencia de lesicnes miultiples o el informe de localizacicnes unu-
sudales, al no tomarse en cuenta el concepto de transformacion progre-
siva de la capa basal del epitelio o del componenie epidérmico de un
revus en melenoma maligho en los mdérgenes de la lesién.

Incidencia. De 1852 «a 1963 los casos de melanomas malignos en
el Instituto Nacional de Enfermedades Neopldsicas constituyeron el
0.31% de todos los pacientes admitidos para tratamiento (193/61,844)
v el 1.17% de todas las neoplasias malignas vistas en el mismo Japso
[193/16,453). Lund sefiala la misma incidencia dentro de las necpla-
sias malignas (24), Es decir que aproximadamente se atienden anual-
:nente 20 cosos nueves de melanomas malignos, lo cual nos dice que
si bien no es una neoplasia frecuenie tampoco es muy rara, por lo tan-
io hay la necesidad de saberla reconocer en sus estadics iniciales.

En el siguiente cuadro vemos el lugar que ocupa en relacidn o
olras necoplasias malignas registrodas en el mismo lapso en el Depar-
iamente de Estadistica de este Hospital:

Carcinoma de Cuello uterino .................. 6,042 casos (36.7 %)
Carcinoma de mama ............ciivenninnnnn 1,711 casos (10.3 %)
Carcinoma de estébmago ....................... 1,048 casos { 6.4 %)
Carcinoma basocelular (Piel) ................. 646 casos ( 3.9 %)
Carcinoma epidermoide de piel ............... 329 casos ( 1.9 %)
Carcinoma de intestino grueso, recto y apéndice 311 casos ( 1.8 %)
Melanoma maligno ......... i iiiiiniiiiin.. 193 cases ( 1.17%)

Estos daies no son comparables con los de otros centros hospiia-
larios del pais por cuanto este nosocomio estd dirigide o la atencidn ex-
clusiva de pacientes poricdores de lesiones tumorales vy al cual se re-
miten para diagnostico v tratamiento, pacientes va vistos v muchas ve-
ces yu Jdiagnosticados en ofros hospitales.

Asl mismo nuesiras cifras no son comparables con otros infcrmes,
por cucmic las densidades de poblacidn en que estdn situades los cen-
tro3 hospitalarios son diferenies y desconocidos por nosolros. De to-
das maneras revisando la lijeratura vemos que son escasos los infer-
mes con un numero de casos mayor que el nuestro.  Eiem. Pack repor-
i 1,190 casos entre 1917 y 1950 vistos en el Memorial Cancer Cen'er
cof New York Laurens vy P. White estudiaron 747 casos dei Registro de
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Tumores del Departamentio de Salud Publica del Estado de Cualifornia
entre los afios de 1942 y 1957. Otros informes importanies son los de
Sir Stanford del Westminster Hospital con 226 casos, vistes en 30 afios;
et de Arthur G. James del Ohio State University Medical Center con 130
casos vistes en 10 afios (18, 29, 45, 52).

Sexo. Nuestra incidencia de melanomas malignos es ligeramen-
ie mayor en el sexe femenino gue en el masculine, lo cual estd de
acuerdo con los informes de otros centres hospitalarios (Daland: 53%
sobre 170 casos, White: 55% sobre 747 casos, James: 55% sobre 129
casos, Stanford: 55% sobre 226 casos) (8, 18, 45, 52). Como vemos
si hien no hay una diferencia significativa, esia es casi constante en
varios reportes. Esto podria estar en relacion ¢ una mayor poblacién
femening o a que la mujer liene durante su vida épocas de mayor cc-

Fig. 7. H. C, 40229. 28 cfos de edad. Sexo femenino.
Raza mestiza. Viene a lo primero consulta el 1-4.57 por
un tumor negro, pediculado, ulcerado, de 2 cms, de dia-
metro y localizodo en la regidn interescopular.  Se pierde
de vista hasto el 5-B-57 en que regresa con multiples né-
dulos subcutdneos y sintomas neurolégicos.  22-8-57: Exci-
sidn de lesidn inicial. Infarme andtomo-patoldgico (57-Q-
9981): Metdstosis de melanoma moligno.  13-11-57. Se
pierde de viste con metdstasis rodioldgicas a pulmones y
bovedo craneal. Clinicamente metdstatasis cerebral.

tivided melanogénica como es durante la gestacién., Es asi como en-
tre nosotros el nimero de casos de! sexo femenino triplica al nimero
de cusos del sexo masculine en lo 3ra. década, en que probablemen-
le la muier presenta el mayor indice de geslaciones,
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En nuestra estodistica general de 212 cesos del I N. E. N. sdio te-
nemoes tres casos de melanomas malignos relacionados con gestacidn.
Unc de ellos se trataba de una paciente de 34 afios que desde el ne-
cimiento presentaba una lesidén pigmentada del pdrpado inferior dere-
cho v que en su quinic embaraze aumentd de tamafio haciéndose més
oscura. Se le practicd una biopsa v luego reseccidn local: a los § me-
ses presenté metdstasis cervical practicdndosele entonees una “disec-
cidén radical de cuello”, un afic después la lesidn recidivé localmente.
A los dos afios v medio fallecid al tercer dia del puerperio de su 69
parlo eutdcico, con metdstasis multiples. El otro caso se frataha de
una paciente de 39 afios portadora de melanosis del lecho unglsal del
dedo gorde derecho v que en su 8va. gestacién se hizo més pigmenta-
do; posteriormente evoluciond a un melanoma maligno v el cual fue
tratado en forma empirica; falleciendo la paciente 7 meses después
con amplics metdsiasis. Si bien ambos casos fallecieron, no se pue-
de atribuir de heche o que las gestacicnes empeoraron el prondstico,
mds adn si tenemos en cuenta gque ambos cascs fueron iratados em-
piricamente en su inicic.

El tercer caso corresponde a una paciente de 37 afios que vine a
la consulla en su tercer mes de embarazo con un melanoma de 2 om.
localizado en la planta derecha. Se le précticd ung excision local v
£ meses mds tarde tuvo un parto eutdcico. Un afio y medio luego del
iratamiento inicial conlinia sin evidencia de enfermedad (fig. 8).

Las presunciones de que el embarazo empeora el pronéstico han
sidc hechas en base a casos aislados, como los dos primeros descri-
ios onteriormente, pere cuando se hace un estudio comparative de pa-
clentes gestantes y no geslantes portadores de melanoma maligno se
obzeiva que la geslacidn no medifica sustancialmente el pronédstico
(34, 533,

En relacién o la supervivencia también los informes de varios au-
iores, al igual cque el nuestro, sefialan un mejor pronéstico para el sexo
femenino (Allen: 26.2% para el sexo femenino v 13.3% de supervi-
vencia para el sexe masculino. Pack: 27.4% paro el sexo famenino
vy 15.6% para el sexo masculino) (4, 28). Esio unide o la rareza de
su presentacién antes de la pubertad; el peor prondstico en edades mas
avanzadas (Allen) v a la observacion aislada de que la gestacién em-
peora el prondstico hace suponer de que existe un factor hormonal gue
influiye en la presentacidn y evolucidn de los melanomaos malignos.
Pero antes de considerar esta hipdtesis como causa de un mayor por-
centaje de supervivencia en el sexo femenine, debemos analizar datos
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mds tangibles. Asi observamos de que el 70% de nuesiros casos te-
nian la neoplasia localizada en regiones corporales que por razones
de estética son de permanente atencidn (cara, manos anlebrazos vy
piernas) v también que el 54% de las lesiones eran mencres de 2 ¢ms.
{contra el 23% de tedas las lesiongs en general). Esio con mucha po-
sibilldad indica de que las pacientes dsl sexo femenine acuden mds

Fig. 8. H. C. 76384. 37 afics de edod. Sexo femenino. Roza mestiza.  Viene
a censulta el mes de marzo de 1963 por una lesidn de 2 x | ¢m., ligeramente eleva-
da, hiperpigmentada, indolora, no ulcerade, localizada en el cuodrante antero exter-
no de la plonta derecha con una gestacién de 2 1/2 meses.  14-3-63.  Excision lo-
Lal.  Informe ondtomo-patolégico (63-Q-1567): Melanoma maligno.  17-863.  Porto
eutéeico. 28-11-64. Sin evidencia de enfermedod. Fig. ¢ y 10, H. C. 33814,
47 afos de edad. Sexo femenino. Roza blonca. Viene o la consulta el 15-12-55
por uno neofermacion pigmentado de 12 x 11 mm. no ulcerada y localizada en la ca-
ro externo de lo pierna izquierde. 20-1-56. Excisién local. Informe andtemo pe-
tolgice (56.Q-768); Nevus dermo-epidérmico con combics malignos incipientes {mela-
noma superficial). 24-1.56. Excision amplic de piel normal. 20-11-64. Sin evi-
dencio de enfermedad.

tempranamente ¢ la consulig, lo cual come en toda neoplasia, es uno
de los factores, sino el mds importante en el prondslico de la enfer-
medad.

Por supuesic que se puede argumentar que hay melanomas me-
nores de 2 ¢ms. vy aoun superficiales que dan metdsiasis o distancia, pe-
ro estos son los menos frecuentes (3). También existen melanomas
de mds de 2 cms. con buenc evelucidn asi enire nuesiros casos tene-
mos el de un varén de 37 afos que presentaba un melanoma maligno
del lecho ungleal del dedo gerdo derecho, de 5 cms. de didmetro, ul-
cerado v que sobrevivié mds de S afios. Es decir que, entre los ca-
sos de esta neoplasia se puede esperar algunas formas raras de evo-
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lucidn, perc la gran mavyoerid, segun lo visto también por olros autorzs,
gsiguen una conducia de acuerdoe a ciertas caracterislicas de tamafio,
presencic de metdstasis, localizacién, ete.  Eslande por determinarse
ain el papel que pueda jugar el factor hormonal (3, 30).

Edad. El melanoma maligno es una neoplasia de presentacion
excepcional antes de la pubertad. Whorter reportd en 1954, 5 casos
enire 172 tumores pigmentados en nifios menores de 12 afios; el mis-
mo autor sefiala que hasta entonces la literatura solo habia reportado
13 casocs. Si nos atenemos a Ja evolucion de esos 18 casos vemos que
el prondstico es malo, ya que sdlo dos de ellos sobravivieron a 5 afios
(11.1%). El pacients mds joven es un casc de Allen de dos afios de
edad vy que fallecidé con metdstasis generaiizada a partir de una lesidn
primaria del tronco. La mayoria de estos pacientes fallecieron antes
del afio de evolucion, (54).

Enire nosotros no tensmos ningin caso prepuberal; en la segunda
década tedos reportan un numero de casos que varia entre el 2.5 y el
4% de todos los casos (8, 4, 52) similarmente nosolros lenemos el mis-
mo porcentaje (2.5% ). Iguaimente ¢l mayor numero de melcmomas
se presenta en la Bla. década, es decir, de que la mavyor incidencia de
melonoma en relacién ¢ la edad no difiere mayormente de ofras neo-
plasias malignas.

En relacidn a la supervivencia vemos en nuestros casecs de que
los pacientes que se encuentran por encima de los 40 afios tienen un
menor porcentaje de supervivencia tanto para todos los casos en ge-
reral como para los casos de piel Unicamente (17.3% y 19.6% 1espoc-
fivamente); mientras que los pacientes que estan por debajo de los 40
afics tienen un mayor porcentoje de supervivencia (38.5% v 43.4% res-
pectivamente ).

Al tratar de encontrar una explicacion a esle mejor prondstico en-
contrameos gque en el 30.7% de los pacientes mencres de 40 afios sus le-
sicnes median menos de dos cms. de didmetro contra el 20.9% de los pa-
ciertes mayores de 40 afios. Es decir que el tamafio de la lesidon ha
influido en estos resultadeos, pero consideramoes que no lo suficiente ra-
1a explicar esta diferencia de evolucién qus ya ha sido seficlada en
forma significativa por otros. Este mejor prondstico en los pacientes
mds jovenes tombién se ha consideradc que se deba o factores hor-
monales: pero lo <ierto es que ni la castracion ni la administracion de
hotmonas han dado resultados positives que apoven esitg  suposi-
cidn (4).
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TIEMPO DE EVOLUCION DE LA ENFERMEDAD PREVIO
A LA PRIMERA CONSULTA

Si nos basamos en este dalo aislado no hay ninguna diferencia en
el prondstico de la enfermedad pora los diferentes tiempos ds enfer-
rmedad previo al tratamienio inicial. Este factor si es importante cuan-
do lo relacionamos con el tamano de lx lesidon v la presencia o no
de ulceracién; por cuanto, de dos lesiones de igual tamardio e igualmen-
{e ulceradas, espontdneamente; aquella ques haya llegado a ese esia-
do en el menor tiempo de evolucién serd probablemente mds activa
y por lo tanto de peor pronostico. Ctre hecho imporiante es que aque-
llas lesiones que se desarreollan lentamente llaman menos la atencién
del paciente y por lo tanic lo preocupan menos que las de evolucion
tépida y es probable que entonces consulten sdlo cuando ya presentan
meldstasis.

EXTENSION DE LA ENFERMEDAD ANTES DEL TRATAMIENTO

Como en toda neoplasia al hablar de melanoma maligno la exten-
zi6n de la enfermedad al tiempo de iniciarse el tratamienio es de fun-
damental importancia; asi vemos que menos del 10% de nuestros pa-
cientes con metdslasis ganglionar regional supervivieron a 5 afios vy
ninguno de los que presentaron meiastasis a drgonos distantes. Pe-
ro si tenemos en cuenio que esta neoplasia se le considera de alte gra-
o de malignidad, cuando se trata de evaluar el prondstico de un pa-
cienle portador de melanoma maligno tenemos que recordar a ese pe-
quefio porcenicie de pacientes que pese a la presencia de metdsiasis
a ganglios regionales schrevive a 5 afios y veremos que tienen mejo-
res posibilidades de éxito, excepto los casos de mucosas, que otras neo-
plasias mds frecuentes, como son el Cdancer de estémago y pulmén,
cuyos porcentajes de supervivencia no van mds alla del 10%.

El siempo promedic de supervivencia para los casos fallecidos an-
tes de los 5 ahos fue de 12.7 meses.

Otre hecho importante a sefialar al hablar de supervivencia es, que
de nuesiros 24 casos que pasaron los 5 afos, 4 fallecieton por su en-
fermedad en un lapso de tiempe comprendido entre los 5.2 afios v los
9.5 ofios luego del tratamiento de la lezidn primaria. Es decir gue si
nos referimos a supervivencia a diez afios nuestro porcentaje baja del
22.5% al 18.6% para los cascs de piel v al 0.0% para los casos de mu-
cosas v aquelles que tuvieron tratamiento inicial inadecuado. Esto
mismo ocurre en otros informes: asi Stanford tiene una supervivencia
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Fig. 11 y 12, H. C. 24230. 52 ados
de edad. Sexo masculino. Roza negra.
En el mes de mayo de 1953 le practican
una biopsia de una Ulcero del lecho un-
glea! del pulgar derecho, en el Hospital
Cbrero, siendo el resultade andtomao-pa-
toldgico: Melanoma maligno.  6-8-53.
Amputocidn de lo Altima faiange del
pulgar derecho en el Institute Nacional
de Enfermedades Neoplésicas, por pre-
sentar una lesion mamelonada, negra v
plcerado que mide 2.7 cm. de diametro.
Diagndstico histopatologico (53.Q-3379):
Melanoma Maligne.  Borde de seccidn
vgirorgico infiltrodo por el tumor 18-
8-53. Desorticulacidon metatarso foldn-
gico y diseccion oxilar con reseccidn de
pectorales. El estudic histoldgico (53-Q-
3394) demuestra metdstasis a gonglios
linféticos. 16-6-54. Metdstasis pulmo-
nar y hepdtica, Se le aplica vacuna an-
tirrdbica.  7-7-54.  Fallece. Autopsia H

191: Metdstasis o corazon, cerebro, ri- s i el o

idn, boze, suprarrenal, estémogo, pan- "Bl 7! 8
creas, higado, vesicula bilior, hipdfisis, e
tiroides, intestino, ganglios mediastinales y mesentéricos.

it f:‘
_im;E “il

Fig. 13. H. C. 30444, 65 afos de edad, sexo femenino, raza mestiza. Procede
de Huoncayo. Consulta en el mes de marzo de 1955, por una reoplasia de 3 cms.
regra, ulceroda y localizoda en el lado dereche del tabique nesol. 11.4.55. Resec-
c1on del tumor, mucosa gingivel y seno maxilar derecho.  Informe histopatolagice (55-
Q-3037): Melonoma maligno.  Mucosa gingival y seno moxilar libres de neoplasia
maligra.  9-10-62. Regreso con licera sangrante y negra de la pared externa de la
fosa nosal derecha. Informe andtomo-patologico (62-Q-6771). Melanoma maligne.
Se pierde de viste. Fig. 14. H. C. 52444. 17 onos de edad. Sexo femenino, ra-
za mestiza.  4-5.59.  Excentracidn de érbita con conservacion de parpado por una
lesidn ocular, negra, de 0.3 x .2 cm. Informe histopatolégice (50-Q-6125): melono-
ma maligno del ins. Borde de seccion quirdrgico libre de neoplasia.  No infiltra la
camarg posterior.  Evoluciona bien haste el 3-2-61 en que viene por cuadro menin-
geencefdlico y abdominal severo. 7-2-61. Fallece con metdstasis cerebrol y hepdtica.
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a 5 afos del 40% sobre 226 casos pero si la refiere o 10 anos este por-
centaje cae al 22.4% v al 142% si sdlo se considera los casos libres
de enfermedad. En las cifras de Allen se observa el 30.1% de super-
vivencia a § afios y el 19.7% a 10 afios sobre 623 casos (este mismo

T

1o 1

Figs. 15y 16. H. C. 31884. 19 afios de edad, sexoc mas-
culino, razo mestiza, Consulta en el mes de julio de 1955
por un tumor negro, ulcerado, de 2.5 ems. de dimetro, lo-
colizado en lo conjuntiva ocular derecha. 12-8-55. Excen-
teracién de orbita. Informe ondtomo-patolégico {(53-Q-
1013): Melanoma maligno que infiltra la camara antero
posterior y la esclera anterior del cjo derecho. Borde de
seccidn quirdrgice libre de neoplosia.  19-5-56. Se pierde
de vista con cefoleas intensas.
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cutor sefiala que 10 d= sus pacientes fallecieron entre los 11 v los 24
afios); es decir que si se siguen o los pacientes por un lapso que sed
mavyor de 5 afios se cbtendrian cifras que esiarion mds de acuerde con
ler historia natural de esia nzoplasica (4, 45).

Localizacion v supervivencia.

Mucosas. En nuestros casos lg incidencia de melonomas de mu-
cosds es superior a lo vislo por otres autores, asi Pack seficla el 6.4%

Figs. 17 y 18 H. C. 67313. 35 ofos de edod, sexo femenino, raze mestiza.
Procede de Ayacucho, Consulte el mes de setiembre de 1961 por una neopla-
sio de 18 x 10 x 9 cms., que compromete el lobic infericr, mentdon y hueso
maxilar inferior, proliferante, negro, ulcerada. 2-10-61. Reseccidén de maxi-
lar inferior. Informe anatomopatoldgico (61-Q-6116): Melanoma maligne. Bor-
des de seccién quirdrgicos infiltrados. Metdstasis a ganglios submaxilares (1/3).
10-12-61. Regresa o Ayocucho con sonda naosogdstrica y traqueotomia.  Evi-
dencia de metdstosis a piel y médula dsea (61-Q-6416).

sobre 1190 casos y Stanford el 4.4% sobre 226 pacientes. No tenemos
una explicacion a esta cbservacidn (29, 45).

En cuanic se refiere al pronodstico, todos aquelles que han ienido
la cportunidad de estudiar esta enfsrmedad estén de acuerde de que
el prondstico para esta localizacidn es pésimo (4, 17, 29), ya hemos
visto como sblo un pacienie de nuestra serie llego «a los 5 afios de su-
pervivencia, pero ¢on enfermedad (fig. 13).
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Frente a este grave pronéstico se sefialan algunos factores que
pueden tener alguna influencia:

Por su localizazidn la oportunidad de un iratamiento temprane dis-
minuye, por cuanic generalmenie pasa desapercibide hasta que da
sinicmas.

Diagnésticas dlinice y andtomo-patoldgicos errados; en ambos ca-
FOos por que generclmente no se piensa en esig neoplasia como lesidn
primaria de mucosas. En nuestra seie tenemos un caso de la regidn
ano-rectal que fue extirpado con el dicgndstico clinico de hemorroides
trombosado; vy dos casos en que el diagnéstico andtomo-paiclégico fue
de carcinoma anapldsico y sarcoma fusocelular respectivamente. Es-
tos diaggndsticos inadecuados llevan a un tralamienic semejonte.

Por su localizacién alcanzan mayor tamafio quz los cases de la
piel. (El 83.4% de las lesiones median mdas de 2 cms., sobre 107 ca-
08, a la vez que son pronlamente ulcerados e infeciados secundaria-
“nenie.

Debido a su localizecion son mds dificiles de iratar dzsde el pun-
10 de vista de técnica quirargica gue las lesiones de piel v de hecho
‘a mayor parte de piezas vistas en el depariamento de patologia co-
mrespondientes o las mucosas del macizo facial, tienen el borde de sec-
cidn qurirgico infiltrado por la neoplasia.

Otro hecho imporiante es que la mayo: parie de los casos (83.4%
sohre 107 casos) eran pdcientes sobre los 40 afios.

Debe recordcrse de que el diagnodstico de mszlonoma maligne en
mucosas también se basc en el hallazge ondiomo-patolégico de una
transformacién gradual del epitelio de cubierta de la muccsa en me-
lanoma maligno, para difsrenciarlo de las metdstasis (4.

Melanomas de la regidén anorectal. Especial consideracidn mere-
ce esla localizacién, por que ofreciendo las ventajas de un pronte dicg-
ndstico y un buen abordaje quirirgico el prondstico es muy malo. Es-
to es debido @ errores de diagnédstice al ser confundido con hemorroi-
des trombosados, pdlipos, o al examen histologico con carcinoma ana-
plésice, sarcoma fusocelular, sarcoma ¢ células reticulares, etc. Otro
factor es la ulceracion e infeccidon que se eslablece desde el principio;
por ullimo a diferencia del carcinema de recto, prontamente invade 4r-
ganos vecinos como son la préstala, vejiga, vaging o el hueso sacro
(6. 31, 46).

En general es una neoplasia rara, Ernes Miles (31 ) sefiala una in-
cidencia del 0.2% de las neoplasias de recie {sobre 1500 carcinomas
reciales). Nosotros tenemos dentro de los melanomas una incidencia
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mas alla que ciros inflormes, como el de Pack que sefiala el 1.6% so-
bre 1190 cascs, con el mismo resullado final del 0.0% de supervivencia
a 5 afics. El tiempo promedic de supervivencia de nuesltros casos de-
terminanies fue de 7 meses (fig. 19).

Fig. 12. H. C. 45749. 48 afos de edad, sexe femening, ra-
za mestiza. Consulta en 2l mes de febrero de 1958 por rec-
torragia. Al examen se descubre una neoplasio ulcerada, de
8 cms. de diametro en lo reqidn ano-rectol. 12-3.58. Se le
proctica una reseccidn obdémino-perineal (previa biopsia); in-
forme andtomo-patolégico (58-Q-3326): melancma maligno.
Metdstosis o gonglios linfaticos regionales (9/30). 29-11-58,
fallece con metastasis pulmenar.

Genifales. Esla localizazidén también es muy rara (4, 19, 29), es
asi como entre nosciros Unizamente tenemos 2 casos lozalizades en
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vulva v dos en piel de escroto. La mayer parte de casos reporiados
corresponden al sexo femenino vy estan localizados en ¢l tercio exisr-
no por fuerg del himen. En la Clinica Mayo en 25 afics han tenide 23
casos en la region vulvar (61). Pack seflala el 3.1% de melanomas
con localizacion en genitales sobre 1190 casos. Hasta 1961 sdlo 30 casos
habicn side reportades en vagina y ninguno de slles sobrevivio a 5
afios {5). Nuestros dos casos localizados en vulva correspondian a
pacientes de 47 v 58 anfios de edad que fallecieron a los 3 y 12 meses
1especlivamente del irgtamiento inicial. Este esta de acuerdo con el
grave prondstico observade para esta localizacion v en el cual juegan
papel importante el troumatismo que produce ulceracidn répida de la
lesion y el drendie linfdtico que permite gus haya diseminacién bile-
jeral con inflittacion precoz de ganglios iliacos profundos (figs. 20, 21
y 22).

También hon side reportados melanomas malignos primarios del
cuello utesino, y ovario, este GWiimo a punto de partida un quiste der-
moide (28, 400,

Hay autores que niegan la existencia de melanomas primarios de
cuello uterino pero hay evidencias que .indican lo contrario; asi: Cid
:avela que el 3.5% de los cuellos uterinos poseen células epiteliales
con melanina vy reporia dos casos de pigmentacién meldnica endocer-
vical. Nosotros personalmente hemos observado 3 casos de pigmen-
‘acién meldnica de las capas basales del ectocervix. Es decir existizn-
do melanocites no hay razén valederd para suponer que no pueda pre-
zenlarse un melanoma maligno; mas aun habiendo casos bien docu-
mentados como los de Taylor y Tuitle, Murray, Wimhéfer y Stoll (9,
19, 26, 27).

Piel. Nuestrae disiribucién de casos por dreas corporales, difiere
con lo reporiade por otros cuteres de paises anglo-saiones (8, 32, 45,
52). Apreciamos gue entre nosotros hay un alto porcentaje de casos
en miembros inferiores y muy bajo en tronco. Asi mismo la mayor par-
te de casos en miembros inferiores estdn localizades en los segmenlios
distales, es asl como por Ej. no tenemos ningtin casc en el braze. En
ofras estadisticas (1, 2, 4, 18, 29, 52) también predomina una mayor
rocalizacidén en miembros inferiores pero una diferencia menos marca-
da sobre otras localizaciones v los casos de mismbros se presentan pre-
lerentermnente en los segmentos proximales.

No tenemos una explicocién para esta diferencia pero es interesan-
te sefialar que en los pocos pacientes que tenemos de raza blonca la
localizacidn mdas {recuente fue en los segmenios proximales de miem-
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kros. Lund similarmente sefiala que la localizacién en el pie es mds
frecuente en la raza negra que en la blanca (24).

Otro heche importante a sefialar es gque no hay relacién entre drec
corporal e incidencia de melanomas, e3 asl como vemos que a la plan-
ia de los pies le corresponde sélo el 3.5% de la superficie corporal

Figs. 20, 21 y 22. H. C. 65529.
47 afnos de edod, sexo femenino, ro-
za mestiza. El 13 de junio de 1961
censulta por uno tumoracidn negra,
de 3 cm. de didémetro, fungoide, lo-
calizada en el labic mayor derecho
de la vulva. Ademas se constata al
examen, nddulos y ganglios ileoin-
guino-crurales metostasicos. 18-7-61.
Lo paciente se fuga del hospital. 18-
8-51. Reingresa la paciente. El tu-
mor ya media 5 cm. de didmetro ¥y
hobion vasos gonglionares metastd-
sicos en ambos regiones inguinales.
25-8-61. Vulvectomic radicat. In-
forme onatomopatoldgico (61-Q-
32032 Melonoma maoligno. Metdsta-
sis ganglionar.  11-9-61. Follece en
mal estodo general, con onurig, icte-
ricio, deshidrotacién y anemia. No
se hizo autopsio.

mientras gue el porcentoje de melanomas en esta localizacion es del
16.4% sin considerar los del talon; igual cosa sucede en leche ungieal,
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pie ete. Cuando uno trata de buscar la causa de esta distribucidn des-
vroporcionada de inmediato se plensa en dos factores:

Distribucidn corporal de los nevi. Al contraric de lo gue podria
pensarse justamente en miembros inferiores es donde menos nevi se
han encontrado comparativomente con miembros supericres, fronco, ca-
baza v cuelle. Esto fue observado por Pack en E. U. scbre 1000 pzrso-
nas que preseniaron 14,609 nevi y entre nesotros Landa en un estudio
wreliminar scbre 1.000 estudiantes que presentaron 9,028 nevi (22, 32,
33).

El traumatismo sobre un nevus pre-existente. Se ha sugerido que
la exposicién prolongadcl‘por largo tiempo a los rayos solares y al trau-
matismo directe contribuyen a la génssis de los melomomas malignes
(4). Entre nosotros sdlo en 8 casos se puede observor una relacidn apa-
renie entre la neoplasia v estos faciores. Uno de ellos se tratcba de un
varon, de profesidén "marine’” que presentaba un melancma de la me-
jilla; los ofros 7 correspondian o agriculiores cuyas lesiones estaban
localizadas en el pie (NOTA: es de cbhservacién general que nuestros
argricultcres en su mavoria trabajan descalzos). Pero frente a estos ca-
sos tenemos ofras observaciones generales mds evidentes: per Ei.: En
la mejilla los melanomas se presentan con mas frecuencia en el sexo
[emenino y son raros en el sexo masculine; siendo esta regidén una de
las dreas de mayor traumatisino constante, por el rasurado, deberian
presentarse con mds frecuencia en el sexe masculino. As{ mismo si
comparamos la rareza de esia neoplasia en relazidn a la poblacidon
dedicada « la agricultura v si vemos que esta neoplasia es mdas {recuen-
te en el sexo femenino, que se supone estd menos expuesta al trauma
fisico; debemes pensar que existen otros factores mds imporianies que
el trouma “‘per se’ que influyen en la génesis del melanoma maligno.
Entre esos factores cabe sefialar gue el 100% de los melanomas de piel
se originan en el components epidérmico de un nevus; que el 100% de
los revi de plantas, palmas y genitales peoseen este componente; que
solo el 12% de los nevi del resto de la piel son compuesios o epidérmi-
cos v que este porcentaje disminuye con la edad. Es decir que las po-
sibilidades de gue un nevus de esas localizaciones degeneren en un
melanoma son muy altas comparadas con los nevi del resto de la piel.
Este seria quizéds el factor mdas importante que explique esta desigual
distribucién de los melanomas por dreas corporales (3).

Hemos de referirmos ahora a dos localizaciones especiales de pisl.

Piel de cabeza y cuello. Ya vimos gue entre nosotros ocupa el
segundo lugar en cuanic a localizacidn; esto es similar a lo reportade
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por otros autores (pero con una diferencic muy pequefia con la loca-
Lizacidn en tronco). Es interesante senalar la tendencia que tienen los
meianomas de cabeza v cuello de preseniarse en pacientes mds jéve-
nes gue en otras localizaciones, asi de los 18 casos sefialados por Whor
ter en nifios, 10 correspondian a cabeza y cuello. Asi mismo se obser-
va una mavor incidencia en el sexo lemenine vy un mejor pronodstico
que pard lodos los casos en genercl.

Otros autores como Pack seficlan en el 35%, Stanford el 32.1%,
Southwik v Sloughter el 39.5%, Shanin el 40.8% de supervivencia a 5
chos. (28, 11, 43, 44, 45). Asi mismo el aparente mejor pronostico en
el sexc femeninc va ha sido discutido anteriormente.

Lecho ungliea] (fig. 11 v 12). Diversas opiniones se plantean en
cuanic ol pronodslico de los melanomas de esta localizacién, por cuan-
to si bien por un lado son susceptibles de un {ralamiento mas radical
y con un tiempo ds evolucidn mds corto, por otro lade es una lesidn
frecuentemente mal diagnosticada v con un tratamienio inicial inode-
cuando (4, 30). Es asi como se les confunde con onicomicosis, hema-
loma sub-ungiieal, melanosis, etc. tratdndosele con curelojes y cauteri-
zaciones con el consigulente agravamiento del proncstico. Pese a lo-
do esto, el porcentaje de supervivencia es ligzramente mds aito que
el de todos los casos en general, en nuesira serie; debiendo sefalarse
gue de los 11 casos fallecidos, 7 tuvieron un iratamiente inicigl inade-
cuado.

Asl mismo debe hacsrse resaltar el allo porcentaje de todos los ca-
sos que tuvo esta localizacion, lo cual nos hace ver la importancia de
saberlo reconocer v frente a cualquier caso de caida expontdnea de
la vfia, melanosis del lecho unglisal, en general frenle a cualquier le-
sién pigmentada o no de esta region, debemos llegar o un diagnéstico
histopatoldgico antes de proceder a cualquier forma de tratamiento.

Ojos. Lo incidencia de los melanomas malignos d2 esta localizacion
es variable dependiende de que si el informe es dado por un hospital ge-
ne‘dal o por un centro oftalmoldgico; va gue parece gque la mayor par-
‘e de estas lesiones son manejadas por estos ultimos.  Asi Pack scbre
1190 melanomas solo reporta 56 cases; Daland: 5 sobre 170 casos; mien-
tras que Windsor reporta 340 casos de coroides v 66 de cuerpo ciliar
v Hesse 224 de coroides, 24 de cuerpo ciliar v 23 del iris. (8, 29, 39, 55,
57). - Es decir que si nos alenemos a estos ultimos informes es una neo-
plasic relativamente {recuente en esta localizacion. Otro aspecto in-
teresanie es que en esta localizacién los melanomas tiensn una ten-
dencia o presentarse en genle joven; de nusestros 8 casos | tenia 17
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anos (figs. 14, 15 y 16); de los 406 de Windsor 3 eran pre-pubsrales
siendo el mds joven de 8 afios de edad. En cuanioc a la supervivencia
unicamente sefialaremos que varia enitre el 39.7% vy el 25.7% para di-
versos autores (57, 29, 12).

Localizacion indeterminada de la lesion primaria.  Practicamenie
en todo informe de un numero relativamente alio de casos de melano-
mas malignos, se observa gue existe un porcentaje de pacientss en los
que el diagnéstico se hizo por la presencia de metdstasis sin poderse
determinar la lozalizacidén dsz la lesidén prnimaria; asi en el informe de
Allen este porcentaje es del 2.1% sobre 934 cosos, en el de Stunio:d
es del 1.7% sobre 226 casos (4,45).

Este grupo de pacientes es imporiante por que implican un proble-
ma ferapeuiico y por gue dan lugar ¢ informes de melanomas prima-
rios en localizaciones unusuales al interpretarse las metdsiasis como
lesiones primarias (fig. 7).

Tapes Das Gupta sefiala que pusden considerarse dos posibilida-
des que explican la existencia de estos casos. Primero, que la lesion
primaria haya regresionado; y segunde, en los casos de ganglios lin-
fdticos, que la necoplasia se haya originado en células névicas que ha-
yan emigrado a dichos ganglios, fendmeno que ha s'do cbservado por
él v por Allen (3, 16). Nosoiros debemos agregar que hay dos posi-
bilidades mds evidentes y es la existencia ds un melanoma primario
de mucosas © un melanoma superficial que ha dadoe metdstasis habien-
do pasade desapercibida la lesién primaria.

Antecedente de un nevus pre-existente. Siempre al hablar de me-
lanomas es motive de comentarico la extirpacidon profildctica de un ne-
vus. Para dar una copinién al respecio es necesario volver ¢ senalar
que la incidencia de melancmas malignos es rara si la comparamos
con el nimero de nevi existentes (3). Que sdle el 12% de los nevi de
cualquier localizacién excepluande palmas, plantas y genilales son
epidérmicos ¢ dermo-epidérmicos ¥ gque sesie porcenlaje disminuye con
la edad; que aproximadamente el 65.0% de nuestros casos se origina-
ron en un nevus de reciente formacién (33% y 50% para otres autores )
(2,20); que el 100% de los melanomes de pigl se crigingn en un nevus
que tiene el compeonenie epidérmico, excepto los casos raros de nevus
azul maligno (3, 4). Por todo esto consideramos impralicable la extir-
pacién profilédclica de los nevi excepto aquellos que estdn scmetidos
g un troumctismo conslonte especialmente los de palmas, plantas v
genitales.
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Al respecte hay oiro hecho importante a senalar v ss el referente
3 gue mucha gente y alin medicos, creen de que ne debe exlirparse
un nevus por que desencadena la aparicién de un melanoma malig-
no; o que solo debe exiirparse cuando da sintomas. Eslo es unca doc-
trina peligrosa por cuanto un presunio nevus que da sintomas de pru-
ritc o sangrado, o signos de crecimientc e hiperpigmentacién, lo mas
prebable es de que yo se esté frente ¢ un melanoma en evolucidn, y
se haga una reseccién minima volviendo posteriormente el paciente con
metastasis,  Esto tambign nos indica que toda lesidn pigmentada que
se extirpa debe tener un esiudio andtomo-patologico, ya que toda reci-
diva o metdstasis de un supuesto nevus indica que la lesién inicicl tue
ur melanoma maligno.

Raza. Ya comentamos gue no ha existide un criterio real para ca-
talocar la roza de nuestros pacientes, de todes moedos hacemos la ob-
servacion de su rareza en la raza negra. Ya comeniamos el grupo su-
puesio de raza blanca y localizacidn de la lesién primaria (Figs. 9, 10,
11 v 12).

Caracteristicas andtomo-patclégicas v supervivencia a 5 aaos. Ta-
mafic y ulceracién de la lesién primaria. Yo vimos claramente como
gl porcentaie de supervivencia disminuye conforme aumenta el tamafic
de la lesién primaric. Esta relacién entre prondstice y didmetro de la
neoplasia ha sido confirmada por otros trabajos como el de Allen (4)
que encuenfra ung diferencia significativa entre el porcentaje de lesio-
nes menores de 2 cms. en pacientes fallecidos v aquellos que sobrevi-
vieron a 5 afios (46.1% v 63.8% respectivamente); nosotros hemos en-
contrade igualmenie que el 14.4% de las lesiones de los pacientes {a-
llecidos medion menos de dos cms. conira el 54.1% en los pacientes
no fallecidos. Légicaments a menor tamafio hay menor oportunidad
de diseminacién. Al lade del factor tamafio estd la presencia o no de
ulceracién (483, la cual puede ser de dos tipos: Espontdnea, debido a
la actividad tumoral que por acantolisis destruye el epitelic de cubier-
ta; y troumdtico, es decir, la ulceracién producida por minimes trauma-
tismos sobre una lesidn que de por si es frdgil ¥ muy vascularizada.
En el primer casc es indice de mayor malignidad si se comparan le-
siones del mismeo tamaiio.

Es asl como vemos que el 66% de las lesiones menores de dos
-ms. en los pacientes Iallecidos eslaban ulceradas contra el 30% en
pacientes que sobrevivieron a 5 afios.
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Ctro aspecic imporianie es que si debe o no biopsiarse un melano-
ma maligno, consideramos que si se trata de una lesion no ulcerada
es mejor hacer el diagndstico por excision total; no habiendo ningin
problema en los casos ulcerados en que la diseminacidn celular es un
necho, ya que las celulas del melanoma carccteristicamente presentan
‘alic de cohesividad, alta capacidad de invadir los vasos linfdticos v
sar.guineos, mejor ain si estos estdn daficdos (Figs. 17 v 18).

Melanomas superficiales. Fue Allen (4) quien describio esta eia-
pa evolutive de los melanomas malignos, es decir cuando presentan
una discreta invosion del dermis o corion de las mucosas.

Es asi como reporid una incidencia del 9.1% sobre 362 casos ob-
cervande que a pesar de ser superficiales podian alcanzar hasta 10
~ms. de extensién, asi mismo que el 29.9%. de estos pacientes fallecie-
ron con metdastasis, no existiendo ninguna diferencia histopatolégica en-
ire los casos {allecidos v no {allecidos.

De aqui podemos deducir que la presencia de metdstasis no estd
an relacionn Unicamente al tamafo y uleeracidén de la neoplasia sino
iambién en relacidén con la biclogia celular del tumor v las condicio-
nes inmunoldgicas del huésped. Asi mismo vemos que el tamafio de
una lesidn, sobre iodo si no estd uleerada, no indica necesariamente
el grado de infiltracion local de los tejidos por el melanoma.

Entre nuestros casos Unicamente hemos reconocide como tales, o
ires casos scbre 107 que representan el 2.8%; los fres estan libres de
enfermedad o 5 afios. Esto nos da un indice de que en los casos de
melanomas malignos, al igual gue en otras neoplasias, los pacientes
concurren en estadios tempranos sélo en una pequefia propercién
(Figs. 8, 10, 17 y 18D.

Tipc celular. §i exisie o no una relacién enire el prondstico v el
tipo celular predominanie en un melanoma maligno es un aspecto que
liene opiniones opuestas. Asi Allen dofirma categéricamente que no
hay ninguna influencia en la evolucidén de esta neoplasia dependients
del tipo histolégico del mismo (4), sefiala asi mismo de que la impre-
sidn que un melanoma fusiforme cutdneo es menos virulento, se debe
vl dicgndstico errado al confundir un nevus azul celular benigno co-
mo un melanoma.

Por ofro lado Callender al estudiar 111 cascs de melanomas del
globo ocular y clasificarlos en 5 grupos seglin sea el tipo celular pre-
dominanie encuentra un mejor prondstico para el tipo fusiferme que pa-
ra el resto de formas histolégicas entre eilas el de células ciibicas (epi-
tolioide), con una mortalidad del 20% para el primer caso y el 60%
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para el segundo (7). Similares resultados también ha obtenide Wil-
der (55).

En nuestros casos ya vimos que hay una diferencia evidente en los
porcentajes de supervivencia de los melanomas malignos fusiforme vy
a células cibicas. Por supuesic que pueden existir otros {octores gue
hayan contribuido o establecer este resullado, motive por el cual he-
mos andlizado estos datos en relacion a la localizacién, tamafio, pre-
sencia de ulceracién y tratamiento inicial de la lesidén primaria.

Es osl como encontramos que ¢l porcentaje de lesiones menores
de 2 cms. es mds alto en los cascs de melanomas del tipo epitelial
(29.4% ) que en los tipos fusiferme (27.2%); que el porcenigje de le-
siones mayores de 2 cms. es mayor entre los pacientes fallecidos con
inelanomas fusocelulares que enire los pacientes fallecidos con mela-
nomas de tipo cibico; asi mismo que el porcentaje de lesiones menores
de dos cms. es mencr entre los pacientes gue han sobrevivide a 5 afios
cor el tipo fusocelular que entre los cases de melanomas de la varie-
dad a celulas cibicas (55.5% v 83.3% respectivamente). Por otro la-
do vemos que el 76.9% de las lesiones fusccelulares estaban ulceradas
contra ¢t 67.8% de las lesiones de tipo cubico, osi mismo en primer ca-
co el 27.2% eran lesiones localizadas en las mucosas contra el 14.7%
del segundo caso y por uliime el porcenicie de pacientes tratados ing-
decuadamente en ambas variedades histolégicas de melonomas fue
casi similar (30.7% v 35.7% respectivamente).

Frente a estas cifras, si bien no corresponden a un gran numero
de racientes que pudiera permitirnos establecer conclusiones definiti-
vas, por lo menos dejan sentada la observacion de que el tipo celular
puede influir en la evolucidn posterior de un melanoma maligne inde-
pendientemente de su lecalizacién, tamatic, ulceracion, ete.

Grado de pigmentacidén. La existencia de melanomas sin eviden-
cia clinica ni histolégica de pigmentacidn contribuye a que muchas le-
siones sean interpretadas comoe sarcomas fusocelulares carcinomas ana-
plasicos, sarcomas a células reticulares, etc.

Respecto a su incidencia vemos que la mayoria de informes no po-
sa del 10% de todos los melanomas (29), asi mismo el porcentaje de
supervivencia en nuestros pocos casos es del 40% similar a otros re-
portes (Pack: 36.5% ). Al microscopic elecirénico (58) se ha podido
ver que ademds de la ausencia de granulos libres v saces de pigmen-
to meldnico, las células de los melancmas amelandtlicos poseen un re-
ticule endoplasmdtico granular menos desarrollado e igualmenie una
estructura mitocondrial diferente que las células de los melanomas pig-
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mentados.  Si esta cbservacién traduce Unicamente una menor activi-
dod de sintesis de melanina o en general una menor actividad celu-
lar en relacién a una mayor o menor malignidad es materia de estu-
dio, ya que también otros autares, como Wilder (55) sefialan un mejor
proudstico para las lesiones menos pigmentadas.

Mitosis. La presencic de mitosis indica de acuerdo a su concen-
fracién una mayor o mencr actividad proliferativa, velocidod de cre-
cimiento y probablemente malignidad. Asi vemos que en el 100% de
nuestros casos que presentaron una actividad mitdtica reqular falle-
cieron. 8i bien el tiempo de supervivencia promedic para estos casos
fue igual que para icdes los casos en general, vamos que mdas del 80%
vinieron a la consulta cntes de los 8 meses. (Sdlo el 44.8% de todos
los cascs en general consultaron antes de los 11 meses) y Unicamente
un paciente tenia una lesidn que media menos de dos cms.; lo cual nos
indica que los pacientes de este grupo vienen a la consulic con una
lesién de mayor tamatio v con un tiempo de enfermedad mas corto que
el resto de pacientes portadeores de melanomas que exhiben una acti-
vidad mitotica escasa o ausente.

Igualmente Allen en un intenic de establecer una correlacién en-
tre el prondstico vy la concentracién de mitesis observd que en el 72.4%
de los pacientes gue supervivieron hobia ninguna o escasa canlidad
de mitosis contra el 53.6% de los puacientes que fallecisron: manifestan-
do claramente que aunque es dificil preveer la evolucién de un caso en
parlicular per este solo dato, existe una diferencia significativa en la
supervivencia por grupos de pacientes en relacidn a la abundancia o
escasez de mitosis (4).

Infiltrado de tipo inflamalorio. Este infiltrado estd constituido por
linfocitos, algunos histiociios, celulas plasmdéticas v eosindéfilos, repre-
sentando una barrera defensiva o reaccidn del huésped frente a la neo-
plagia. Se ha visto por Ej. que en el cancer de mama hay un mejor
prondstice en los casos en que se observa una reaccicn inflamatoria
intensa (Campos).

En los casos de melancmas malignos hay que diferenciar cucndo
el proceso inflametorio es debido a la ulceracidn e infeccidén secunda-
ria de la neoplasia v cuando representa una respuesta al tumer.

El aparente mejcr prondstico encontrade para los casos que tenian
una escasa o ausente reaccidn inflamaioria carece de valer por cuan-
‘o el 100% de ellos se tratoba de lesiones ulceradas v mayores de 2
ems.  Para poder estudiar este factor habria que estudiar comparativa-
mer:te grupos de lesiones no ulceradas con diversos grados de reaccién
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nflamatoria, para lo cual carecemos del nimero suficiente de casos.
Al respecto Allen llama la atencién de que en los cosos de melano-
mas con infilracion profunda hay escasa o ausencia de reacsién infla-
meatoria en los margenes de la lesidn “como si la barrera delensiva
hubtera sido rota™ (3, 4). :

Bordes de seccidn quirdrgicos. Pueden ocurrir dos posibilidades:
Primero que el borde de seccidn quirtrgico se encuentre infilirado por
le neoplasia, lo que significa o que el cirujane ha hecho una escision
inadecuada o que lécnicamente era imposible resecar toda la neopla-
si¢; en ambos cusos idgicamente el prondstico es grave. En szgunde
wgar, que el borde de seccién quirt:gico esté libre, lo cual no asegu-
ra wo que pueda presentarse recidiva local y ain metdstasis.

La recurrencia local en aquellos casos de bordes aparentemente
sanos puede debersz a dos factores principalmente: Embolos linféticos
¥ o que los pocientes portadores de un melanoma maligno presentan
una mayor aclividad nevica lo cual tiene su mémima exgresion en las
cercanias de la lesién primaria v es posible que el trauma quinirgico
juege alagln papel en la aparicién de una nueva neoplasia (4).

Estc nos indica también que hay que vigilar muy de cerca o los
pacientes luego del tralomiento de la lesidn primaria.

Melanomas malignos muliiples. Como mencionomos antericrmente
los melonomas tienen la tendencia a estar asociades a una activacion
de los nevi epidérmicos en otras partes del cuerpo, por lo tanto no es
nirguna sorpresa hallar un porceniaie de melanomas primaric multi-
ples que varia entre el 8 v el 20% segin lo reporiado por otros auio-
res {4); asi mismo Pack sefiala una mayor tendencia de esta condicion
de preseniarse en el sexc masculino (30).

Enire nesotros tenemos el caso de un pacienle de szxo masculine
Je 25 atos de edad que en forma sucesiva y en el curso de 5 anos ha
vresentado multiples melanomas primarios de la cabeza. Es por eso,
que todo paciente portador de un melanoma maligne debs ser exami-
nado meticulosamente en busca de nuevas lesiones.

Existencia de oiras necplasias malignas en pacientes porladores
de melanoma maligno. Es interesante anotar que de los 212 casos de
melanomas vistos en el [ N. E. N. 11 o sea el 5.1% presentaron antes
o duronte su enfermedad otra neoplosia diferente.  Asi hubieron dos
casos de carcinoma epidermoide de piel; dos caorcinomas de mamg,
un carcinoma de conjuntiva, un carcinoma basocelular, un carcinoma
de cuello uterino, un corcinoma de tircides, un carcinoma de recto vy un
liposarcoma retroperitoneal.
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Tratemiento. En muchos casos el manejo terapéutico inicial es ina-
decuado por los errores de diagnéstico mencionados anteriormenie y
lo que es mds grave por desconocimienio de la historia natural de es-
ta neoplasia por parie del médico fratante. Esta condicién, como va
hemos demostrado, agrava notablemente el prondstico vy es asi que el
100% de estos pacientes, en nuestros casos, fallecieron por su enfer-
medad dentro de los 10 afios de evolucién. Esto estd de acuerdo con
lo senalado y enfatizado per aguellos que han tenido la oportunidad
de estudiar esta neoplasia.

En cuanto al tratomienic basado en el conocimienic de la enfer-
medad no pretendemos extraer conclusiones ni menos discutirlas, debi-
do a que este ha sido muy variade en nuesiros casos vy no es el moti-
vo de esta Tesis; perc si sefalaremos algunas observaciones.

En 5 pacientes el tratamienlo fue unicomente una reseccion local
simple v de ellos 3 supervivieron a 5 afios, estos 1ltimos con lesiones
de | a 3 cms., no ulceradas estando dos localizadas en lo piel de la
cara v una en el hombro.

Trece casos fueron tratades con reseccién local radical més disec-
cidn de ganglios regionales; de ellos cuande habia metdstasis ganglio-
nar el 28.5% (2 de 7 casos) sobrevivid a 5 afios ¥ cuandoe los ganglios
fueron negativos sobrevivid el 66.6% (4 de 6 casos).

En catorce casos se hizo amputacion, de ellos en 11 casos que iu-
vieron metdstasis a ganglios regionales el 21.4% sobrevivid a 5 afics.

Catorce casos tuvieron tratamiento paliativo. Es interesante ano-
tar que en 25 pacientes no se realizé ninguna ferma de iratamiento ya
sea por que presentabon metdstasis extensas o lo que es mds impor-
tante, por que ellos se negaron a recibirla; lo cual agrega otro factor
negative al que tiene que enifrentarse el médico que traia a estos pa-
cientes.

SUMARIO

Se han estudiado en forma retrospective las historias clinicas v los
cuadros histopaioldgicos, correspondientes a 212 pacientes portadores
de melanoma maligno vistos en el Instituto Nacional de Enfermedades
Meoplasicas; mds 69 drdenes de estudio andtomo-patcldgico de pacien-
les vistos en hospitales de provincias v que fueron remitidas al Institu-
to Nacional de Enifermedades Neopldsicas para diagndstico; entre los
ofios de 1952 y 1964 inclusive.
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El melanoma maligno es una neoplasia relativamente pozo frecuen-
‘e, correspondiends al 0.3% d:z todos los pacientes admitidos al Insti-
futo Nacional de Enfermedades Neopldsicas v al 1.2% de todas las neo-
plasias matignas.

El 56.9% de todos los casos correspondian a pacientes del sexo
femenino.

El 61.2% de los pacientzs eslaban scbre los 40 afios, siendo la sex-
1x década la que presenta un mayor namero de cGsos.

El paciente mds joven lenia 15 afios v el més viejo B9 ofios. El
melanoma maligno es una neoplasia de presentacidén excspcional an-
tes de la pubertad.

El melanoma maligno se localiza preferentemente en los segmen-
tos distales de miembros, con marcada preferencia por el segmento pie
v al que le corresponde el 47.7% de todos los casos de piel. Siendo _
probablemenie el factor mas importante de este hecheo, el que lodes los
nevi de estas localizaciones son epidérmicos ¢ dermoepidérmicos.

Los melanomas de mucosas son relativamente frecuentes (15.7%
en relacién a todos los casos, sobre todo en el segmento cabeza donde
igualan en {recuencia a los casos de piel, si se exceptian los localiza-
dos en &l cuerc cabelludo.

Los melanomas de ojos, anorrectales vy genitales (masculine vy fe-
menino ) son neoplasias de presenlacién rara en relacién a otras loca-
lizaciones vistas en el Instituto Nacional de Enfermedades Neopldsicas.

Los melanomas de los segmenics proximales de miembros se pre-
senian con mayor frecuencia en el sexo fzmenino y en pacientes més
idvenes que en ¢l resto de casocs.

Los melanomas de mucosas se presentan con mavor frecuencic
en e! sexo femenine.

Los melanomas de caobezza vy cuello tienen tendencia a presentarse
en poacienles mas jévenes que los casos de otras localizaciones.

El melancma maligno del leche ungieal es muy frecuenie en nues-
fra casuistica y debe ser reconccido « tiempo, yo gue liene mejores
posibilidades de tralamiento con intencion curativa que otras localiza-
~iones.

En el 3.3% de los 212 casos vistos en el Institute Nacional de En-
fermedades Neoplasicas ne se pude determinar la localizacién de la
lesién primaria.

Sobre el total de 281 casos, sdlo hay un caso correspondiente a un
paciente de raza negra.
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En el pequenio grupc de pacientes catalogados como pertenecien-
tes o la raza blanca se observa una menor lendencia de los melano-
mas ¢ localizarss en los segmentos dislales de miembros (pies v ma-
nos) que en el resto de pacientes.

Solo hay un paciente que presentd multiples melanomas prima-
rics de piel.

Frente a una lesion del lecho ungueal catalogada como onicomi-
cosis, hematoma subunglieal o melanocsis; o de la regién anorectal zli-
nicamnente diagnosticada como hemorroides trombosades, pélipes o pa-
pilomas; debe lratarss por todos los medics de descariarse la posibili-
dad de un melanoma maligno.

El traumatismo, por si mismo, no parece tener accidén direcla en
la génesis del melanoma maligno.

Sélo en el 34.9% de los 212 casos vistos en el Instituto Nacional de
Enfermzdades Neopldsicas, el melanoma se desarrollé en un nevus pre-
exisienie desde el nacimiento.

En 107 pacientes vistos en el Instituto Nacional de Enfermedades
Necopldsicas, se obtuvo una evolucion de 5 afios ¢ mas; en este grupo
se pueden establecer las siguientes observaciones en relacion < la su-
pervivencia o no a 5 anos:

Fl 83.4% de los pacientes que supervivieron a 5 afios perienecen
al sexo femenino. Siendeo uno de los factores mas imporiantes de esle
mejor prondstico, el hecho de que las pocientes acuden mds tempra-
namente a la consulta que los pacientes del sexo masculino.

El 38.5% de los pacientes mencres ds 4] afios supervivieron 5 afios
o mds a su enfermedad.

Sdlo el 17.3% de los pacientes mayores de 41 afios supervivieron
a 5 gfios 0 mds a su enfermedad.

Los melanomas localizados en miembros superiores, cabeza vy cue-
lo, presentan un mayor tiempo de supervivencia que los melancmas
de otras localizaciones.

De todos los cascs de melanomas malignos de mucosas, sélo uno
supervivié mds de 5 afios a su enfermedad, v éste fallecié por su en-
fermedad « los 7.5 afios del tratamiento inicial.

No hay relacién directa enire el tiempo de enfermedad previc a la
primera consulia v el prondstico de la neoplasia en estudio.

Pese a las meldstasis a ganglios regionales, el B.8% de los po-
cientes que las presentaban al inicio del tralemiento, supervivieron inds
de 5 afos a su enfermedad.
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Ningin paciznte que tuve metdstasis a distancia pude llegar a los
5 chios de supervivencia.

En 4 de los 107 pacientes de este grupo la necplasia se origind en
un nevus czul. Todos superviviercn mds de 5 afios a su enfermedad.

Solo el 23% de los 107 casos consuliaron con una lesién gue me-
dia menos de 2 cms. de didgmetro. Habiéndose establecido claramen-
le un mejor prondslico para las lesiones mencres de 2 cms. de didme-
tro csi como para los melanomas malignos no ulcerados.

Solo 3 casos corrasponian a la variedad de melanoma meligno su-
perficial. Todos supervivieron mdés de 5 chios.

El 31.7% de las lesiones eran del tipo predominanie a células ci-
bicas (epitelioide) de melanoma. De ellos sélo 2l 17.7% supervivid
mds de 5 ciios,

El 206% correspondia o la variedad fusocelular de melanoma ma-
ligre. De ellos el 40.9% tuvo una supervivencia mavor de 5 anos in-
Jdependientemente del tamafio, ulceracidon vy localizacion del tumor pri-
mario.

El 29.0% pertenecia a la variedad névica de melanoma maligno.
Fl 22.6% de estos cascs supervivio mds de 5 afios,

El 7.5% de los 107 casos de este grupe correspondia al tipo de me-
lanoma amelandtico. El 40% de esios pacientes supervivié més de 5
cfios.

A mavor actividad mitdtica del tumor mavor gravedad en el pro-
néstico del paciente.

La presencia de los bordes de seccidn quiri:gicos libres ds neo-
plasia no garantiza la no aparicidn de recidivas locales o metdstasis.

El 100% de los pacienies gque tuvieron un iratamiente inicial ina-
decuade no supervivieron a su enfermedad.

El porcentaie final (“over all") de supervivencia o 3 afios sobre
107 casos consecutivos de melanomas malignos fue del 22.5%. Este
porceniaje disminuye al 18.6% si se considera mds de 5 afies de eve-
tucidn.
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