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RESUMEN 

Introducción  

El melanoma cutáneo es una neoplasia maligna originada en los melanocitos, cuya 

incidencia ha aumentado a nivel mundial en los últimos años, especialmente en hombres 

y adultos mayores. Sin embargo, se han observado discrepancias dependiendo de la 

región geográfica. De acuerdo con las estadísticas mundiales sobre el cáncer IARC y la 

OMS, la estimación para el melanoma en Costa Rica en 2022 lo ubicó como el 

decimoséptimo cáncer en frecuencia, con 136 casos nuevos y una mortalidad de 59 

casos.  

 

Objetivo: Caracterizar perfil epidemiológico, clínico  y manejo  de los pacientes de la 

clínica de cáncer cutáneo complejo del  del Hospital San Vicente de Paul en el periodo 

de enero del 2020 a enero del 2024 

 

Metodología: Estudio observacional, descriptivo y retrospectivo. Se revisaron 

expedientes médicos de 98 pacientes mayores de 18 años con diagnóstico de melanoma 

aplicando análisis estadístico descriptivo y pruebas de asociación.  

 

Resultados: La mayoría de pacientes fueron hombres, con una media de 59.6 años. Se 

determinó un 2% de casos de melanomas primarios múltiples. La localización 

anatómica más frecuente fue con miembros y tronco. El subtipo histopatológico más 

frecuente fueron el melanoma de extensión superficial y melanoma lentigo maligno en 

primer y segundo lugar respectivamente.  Hubo diferencias significativas para la 

asociación de índice de Breslow con medias altas, ulceración, metástasis y estadio 

clínico IV con la localización acral y en tronco.  Un 86% de los casos se realizó cirugía 

de ampliación con márgenes de seguridad y el segundo tratamiento aplicado en 

frecuencia fue la inmunoterapia con pembrolizumab. 

 

Conclusión 

Este estudio documenta las principales características clínicas e histopatológicas de los 

pacientes con diagnóstico de melanoma además de visibilizar las topografías que se 

documentan mayor riesgo de severidad. Además visibiliza un porcentaje importante de 

pacientes en estadio IV por lo que se evidencia la necesidad de una detección temprana 

para la disminución de estos casos en un futuro.  
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ABSTRACT 

Introduction 

Cutaneous melanoma is a malignant neoplasm originating from melanocytes, whose 

incidence has increased worldwide in recent years, especially among men and older 

adults. However, discrepancies have been observed depending on the geographical 

region. According to global cancer statistics from the IARC and WHO, the estimated 

incidence of melanoma in Costa Rica in 2022 ranked it as the seventeenth most frequent 

cancer, with 136 new cases and 59 deaths. 

Objective: To characterize the epidemiological, clinical profile and management of 

patients at the Complex Cutaneous Cancer Clinic of Hospital San Vicente de Paul 

during the period from January 2020 to January 2024. 

Methodology: Observational, descriptive, and retrospective study. Medical records of 

98 patients over 18 years old diagnosed with melanoma were reviewed, applying 

descriptive statistical analysis and association tests. 

Results: Most patients were male, with a mean age of 59.6 years. A total of 2% of cases 

corresponded to multiple primary melanomas. The most frequent anatomical locations 

were the limbs and trunk. The most common histopathological subtypes were 

superficial spreading melanoma and lentigo maligna melanoma in first and second 

place, respectively. Significant differences were found in the association of higher mean 

Breslow index, ulceration, metastasis, and clinical stage IV with acral and trunk 

locations. In 86% of cases, wide local excision surgery with safety margins was 

performed, and the second most frequently applied treatment was immunotherapy with 

pembrolizumab. 

Conclusion: 

This study documents the main clinical and histopathological characteristics of patients 

diagnosed with melanoma, highlighting the anatomical locations associated with a 

higher risk of severity. It also reveals a significant percentage of patients in stage IV, 

evidencing the need for early detection to reduce these cases in the future. 
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CAPÍTULO I INTRODUCCIÓN 

El melanoma cutáneo es una neoplasia maligna originada en los melanocitos, cuya 

incidencia ha aumentado a nivel mundial en los últimos años, especialmente en hombres 

y adultos mayores. Sin embargo, se han observado discrepancias dependiendo de la 

región geográfica (1-2). 

En Europa, la incidencia es de 25 casos nuevos por cada 100.000 habitantes; en Estados 

Unidos, de 30 casos nuevos por 100.000 habitantes, y en Australia y Nueva Zelanda, de 

60 casos nuevos por 100.000 habitantes (1). Su manifestación se da principalmente en 

pacientes caucásicos, siendo más del 90% de los casos cutáneos, y menos del 1-5% a 

nivel de mucosas o de la región uveal (1). 

El melanoma cutáneo acral es el tipo más comúnmente documentado en 

afrodescendientes, poblaciones no caucásicas latinoamericanas y en el este asiático. 

Esto se debe a la menor incidencia de melanomas secundarios al daño solar acumulado. 

Se define como acral al melanoma que se presenta en la piel glabra (sin pelo), 

particularmente en las caras volares de los dedos de las manos y pies, en los lechos 

ungueales, y en la piel de las palmas y plantas (3). 

Por grupos etarios, los adultos mayores de 50 años presentan más del 60% de la 

incidencia mundial (2). Aunque el melanoma no es uno de los cánceres de piel más 

frecuentes, es responsable de la mayoría de las muertes relacionadas con este tipo de 

cáncer debido a su alta actividad metastásica. Más del 90% de las muertes atribuibles al 

cáncer de piel son causadas por melanoma, y más del 75% de las muertes por melanoma 

se asocian al grupo de mayores de 50 años (2). 

Dentro de los factores de riesgo clásicos, se reconoce la asociación con la radiación 

ultravioleta, tanto por exposición intermitente como crónica (4). En 2012, se estimó que 

uno de cada 100 melanomas se atribuía al exceso de exposición a la radiación 

ultravioleta, aunque esta cifra puede variar según la latitud geográfica (5). 

En los últimos años, los análisis moleculares han demostrado la alta carga de 

mutaciones en melanoma, siendo este el cáncer con mayor carga mutacional inducida 

por la radiación ultravioleta en el ADN (5). Los melanomas en pacientes con 

antecedentes de exposición solar intensa y crónica presentan más aberraciones genéticas 
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que aquellos poco relacionados con este factor de riesgo, como el melanoma acral, que 

muestra una menor carga mutacional (6). 

En poblaciones de fototipos claros, se estima que el 75% de los casos de melanoma 

cutáneo son atribuibles al efecto mutagénico de la radiación ultravioleta (1-5). 

Existen dos vías principales para la formación del melanoma: la primera es el melanoma 

asociado a baja exposición solar, caracterizado por melanomas de extensión superficial 

en piel con poca elastosis solar, generalmente en el tronco o espalda de pacientes 

adultos jóvenes. A nivel molecular, se asocia con mutaciones en BRAF, especialmente 

en el codón V600. La segunda vía es el melanoma asociado a alto daño solar 

acumulado, caracterizado por el melanoma lentigo maligno, que se encuentra 

comúnmente en la cabeza y cuello de adultos mayores, y que no presenta mutaciones en 

BRAF, sino en el gen NF1 o en NRAS (1). 

El diagnóstico se realiza por sospecha clínica y se confirma mediante estudio 

histopatológico, siendo crucial que este reporte incluya la descripción completa de los 

factores pronósticos patológicos. Estos factores incluyen el subtipo histológico, el 

grosor del tumor documentado con el índice de Breslow, la presencia de ulceración, la 

tasa de mitosis, la invasión linfovascular y la infiltración de linfocitos en el tumor. Esta 

información es esencial para determinar el comportamiento tumoral y realizar el 

estadiaje (1-7). 

Con los datos clínicos y la confirmación del diagnóstico, se clasifica al paciente para su 

estadificación, lo cual no solo es relevante para obtener información epidemiológica, 

sino también porque guía el manejo terapéutico y pronóstico (8). Cabe resaltar la 

importancia pronóstica del grosor del tumor, ya que está estrechamente asociado con la 

tasa de mortalidad (9). 

El tratamiento consiste principalmente en cirugía de ampliación de márgenes, que es el 

pilar del manejo. Según el estadiaje, se pueden realizar procedimientos adicionales, 

como la biopsia de ganglio centinela, la disección ganglionar o el uso de terapias 

sistémicas (7). 

Una herramienta importante para la evaluación pronóstica es la biopsia de ganglio 

centinela, recomendada en pacientes con alto riesgo de enfermedad metastásica 
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regional. Estos pacientes incluyen aquellos con estadio clínico mayor a T1b, pacientes 

en estadio T1a con características de alto riesgo, como tasa mitótica mayor o igual a 

2/mm², invasión linfovascular, y pacientes jóvenes, debido a la relación inversa de 

positividad asociada con la edad (7-11). 

Este procedimiento permite identificar pacientes con metástasis ganglionares no 

detectadas clínicamente, quienes pueden beneficiarse de tratamientos como 

linfadenectomía completa y/o terapias sistémicas adyuvantes. Además, la biopsia de 

ganglio centinela es el predictor pronóstico más fuerte de recurrencia de la enfermedad 

o muerte por melanoma (12). 

Las terapias sistémicas adyuvantes se han desarrollado gracias al mayor conocimiento 

del comportamiento molecular e inmunológico de la enfermedad. Se ha demostrado que 

las inmunoterapias y terapias dirigidas mejoran la supervivencia de los pacientes en 

estadios avanzados e irresecables (8). Los inhibidores de CTLA-4 y PD-1 mejoran la 

respuesta inmunitaria antitumoral, mientras que los inhibidores del protooncogen 

BRAF, solos o en combinación con inhibidores de MEK, se emplean en pacientes con 

mutación BRAF V600, lo cual representa aproximadamente el 50% de los melanomas 

(8-13). 

1.1 Pregunta de investigación  

¿Cuál es el perfil epidemiológico, clínico  y manejo  de los pacientes de la clínica de 

cáncer cutáneo complejo del  del Hospital San Vicente de Paul en el periodo de enero 

del 2020 a enero del 2024? 

 

1.2 Objetivo general 

Caracterizar a los pacientes con Melanoma de la clínica de cáncer cutáneo complejo del 

Hospital San Vicente de Paul en el periodo de enero del 2020- enero del 2024. 

 

1.1 Objetivos específicos  

 

1. Establecer las topografías principales de los pacientes con Melanoma de la 

clínica de cáncer cutáneo complejo del Hospital San Vicente de Paúl en el 

periodo de enero del 2020- enero del 2024. 
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2.  Identificar las características histopatológicas de los pacientes con Melanoma de 

la clínica de cáncer cutáneo complejo del Hospital San Vicente de Paúl en el 

periodo de enero del 2020- enero del 2024. 

3.  Determinar el estadio clínico al momento del diagnóstico de los pacientes con 

Melanoma de la clínica de cáncer cutáneo complejo del Hospital San Vicente de 

Paúl en el periodo de enero del 2020- enero del 2024. 

4. Establecer los tratamientos utilizados en los pacientes con Melanoma de la 

clínica de cáncer cutáneo complejo del Hospital San Vicente de Paúl en el 

periodo de enero del 2020- enero del 2024. 
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CAPÍTULO II MARCO TEÓRICO 

2.1. Epidemiología 

La incidencia del melanoma cutáneo ha mostrado un aumento significativo, 

especialmente en poblaciones con fototipos bajos. Este aumento se atribuye a una 

mayor exposición a la radiación ultravioleta, tanto de origen natural como artificial, así 

como al envejecimiento poblacional. Además, los avances recientes en herramientas 

diagnósticas como la dermatoscopia, la microscopía confocal y los estudios genómicos 

han contribuido a una detección más frecuente de casos (1,2). 

A nivel mundial, el cáncer ha tenido un impacto significativo. En 2020, se registraron 

19.3 millones de casos nuevos y 10.1 millones de muertes directamente relacionadas 

con esta enfermedad. Esto implica que, a lo largo de su vida, 1 de cada 5 personas 

desarrollará algún tipo de cáncer, y 1 de cada 10 fallecerá a causa de él (17). 

En cuanto al melanoma, se han reportado diferencias significativas en su incidencia 

según la región geográfica. En Europa, se estima una incidencia de aproximadamente 25 

casos nuevos por cada 100,000 habitantes; en Estados Unidos, de 30 por cada 100,000; 

y en países como Australia y Nueva Zelanda se alcanzan cifras de hasta 60 casos por 

cada 100,000 habitantes, las más altas a nivel mundial (1). 

En Estados Unidos, además, se ha analizado la incidencia en relación con la etnicidad. 

Los pacientes de ascendencia hispana son diagnosticados con mayor frecuencia en 

estadios avanzados, en comparación con los pacientes caucásicos no hispanos. Esta 

diferencia se ha atribuido a factores como un menor nivel socioeconómico y el acceso 

limitado a servicios de salud oportunos, lo que contribuye a un diagnóstico tardío en 

esta población (18). 

En Centroamérica, no se dispone de estudios específicos que reporten la incidencia del 

melanoma en la región. Sin embargo, en algunas zonas de Latinoamérica, como en 

Colombia, existen registros más consolidados. Según datos del Instituto Nacional de 

Cancerología, la incidencia de esta patología se estima en 4.6 por 100,000 en mujeres y 

4.4 por 100,000 en hombres (19). 
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De acuerdo con las estadísticas mundiales sobre el cáncer de la IARC y la OMS, la 

estimación para el melanoma en Costa Rica en 2022 lo ubicó como el decimoséptimo 

cáncer en frecuencia, con 136 casos nuevos y una mortalidad de 59 casos (32). 

En cuanto al género, el estudio Global Burden of Disease (1990–2021) evidenció que 

los hombres presentan, de forma consistente, una mayor carga de enfermedad por 

melanoma en comparación con las mujeres. En 2021, se reportaron 161,300 casos de 

melanoma en hombres frente a 141,800 en mujeres. Esta diferencia también se reflejó 

en la mortalidad, con 34,330 muertes en hombres y 27,230 en mujeres (2). 

Sin embargo, llama la atención que los datos del Instituto Nacional de Cancerología en 

Colombia revelan una distribución distinta, con predominio del sexo femenino en todos 

los grupos etarios. Este hallazgo contrasta con la mayoría de estudios internacionales 

con estandarización poblacional, los cuales han mostrado una mayor incidencia en 

hombres (19). 

Desde el análisis por edad, la incidencia del melanoma se presenta predominantemente 

en adultos mayores, especialmente en personas de 50 años o más. Al analizar por género 

en cada grupo etario, se observa un patrón constante que confirma que la edad es un 

factor de riesgo importante. Sin embargo, a diferencia de muchos otros tipos de cáncer y 

a pesar de ser más frecuente en personas de mayor edad, el melanoma también se 

encuentra entre los tumores más comunes en adultos jóvenes (2,20). 

Diversos estudios han documentado el impacto de la pandemia por COVID-19 en la 

epidemiología del melanoma. Durante 2020, se observó una reducción significativa en 

los diagnósticos de esta neoplasia, atribuida principalmente a los períodos de 

confinamiento implementados en distintos países, los cuales limitaron el acceso 

oportuno a los servicios de salud y provocaron retrasos en la consulta médica y el 

diagnóstico. Estas circunstancias podrían haber conducido a desenlaces clínicos menos 

favorables (21,22). En Inglaterra, por ejemplo, se reportaron 2,485 casos menos de 

melanoma en 2020 en comparación con 2019 (23), y en Estados Unidos se registró una 

disminución del 15.5% en los diagnósticos respecto al promedio de los años 2018-2019 

(24). 
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Entre el 1% y el 8% de los pacientes con melanoma maligno cutáneo desarrollan un 

segundo melanoma primario (38). Los melanomas primarios múltiples se definen como 

la presencia de dos o más melanomas primarios histológicamente distintos en un mismo 

paciente (37). Se ha documentado que tener un antecedente de melanoma aumenta hasta 

diez veces el riesgo de desarrollar un segundo melanoma primario (37). 

Existen factores de riesgo bien establecidos para esta presentación, entre ellos: 

antecedentes familiares de primer grado con melanoma, especialmente en aquellos con 

mutaciones en el gen CDKN2A (asociado al melanoma hereditario), un diagnóstico 

previo de melanoma in situ, daño solar crónico y la presencia de nevos atípicos (37). 

Hasta el momento, no se ha demostrado que la localización anatómica ni la edad sean 

factores de riesgo independientes. No obstante, múltiples estudios han observado que 

esta entidad es más frecuente en pacientes de 60 años o más (37). 

Estudios sobre melanomas primarios subsecuentes han concluido que el número 

promedio de melanomas por paciente es de 2 a 2.5. La topografía suele ser similar en un 

30%. Estos melanomas tienden a diagnosticarse dentro de los siguientes 2 años, aunque 

se han documentado melanomas primarios hasta una década posterior (36). Además, los 

melanomas subsecuentes tienden a presentar un grosor tumoral menor que los 

previamente diagnosticados (38). 

Dado que la supervivencia de los pacientes con melanoma ha mejorado 

considerablemente en las últimas décadas, se plantea la hipótesis de que esta mayor 

sobrevida permite el desarrollo de melanomas primarios subsiguientes, lo que hace que 

su documentación sea cada vez más común en investigaciones futuras (37). 

2.2. Patogenia 

La patogénesis del melanoma cutáneo es el resultado de múltiples factores, tanto 

ambientales como genéticos. La radiación ultravioleta es el principal factor de riesgo 

ambiental para el desarrollo de esta neoplasia (25). 

Se ha estimado que, en más del 75 % de los melanomas en poblaciones de raza blanca, 

la radiación ultravioleta actúa como principal agente mutágeno (1). Los antecedentes 

familiares de melanoma cutáneo incrementan el riesgo, ya sea por una mayor 
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exposición solar compartida o por la presencia de mutaciones genéticas hereditarias 

(25). 

Las aberraciones oncogénicas adquiridas por exposición a radiación ultravioleta 

incluyen mutaciones en los genes BRAF, NRAS o KIT (1). Por otro lado, los casos 

familiares representan aproximadamente el 10 % de todos los melanomas y se han 

asociado con mutaciones en los genes CDKN2A, CDK4 o BAP1, las cuales confieren 

un mayor riesgo de desarrollar melanoma, incluso con una exposición solar normal 

(1,25). 

En particular, las mutaciones germinales en el gen supresor tumoral CDKN2A confieren 

un riesgo muy elevado de desarrollo de melanoma y pueden encontrarse en alrededor 

del 40 % de las familias con predisposición hereditaria. Sin embargo, estas mutaciones 

son poco frecuentes y representan solo el 2 % de todos los casos de melanoma maligno 

(25). 

Las mutaciones más frecuentes en el melanoma cutáneo afectan a la vía de señalización 

MAPK (RAS-RAF-MEK-ERK), implicada en la transducción de señales extracelulares 

hacia el núcleo y en la activación de genes que regulan la proliferación y la 

diferenciación celular. Su disfunción provoca desregulación del ciclo celular e 

inhibición de la apoptosis. Más del 90 % de los melanomas presentan alteraciones en 

esta vía. La segunda vía más afectada es PI3K, esencial para mantener la homeostasis 

celular (25). 

Dentro de la activación aberrante de la vía MAPK, la mutación en BRAF se identifica 

en el 37-60 % de los melanomas cutáneos, con predominio de las variantes en el codón 

V600, particularmente V600E. Detectar estas mutaciones permite utilizar inhibidores 

BRAF/MEK, que logran mejores tasas de respuesta en comparación con otros subtipos, 

como V600K (25). 

La segunda causa de activación anómala de la vía MAPK corresponde a mutaciones 

activadoras en NRAS, observadas en el 15-30 % de los casos, sobre todo en el codón 

61. En la actualidad no existen terapias dirigidas contra NRAS, y estos tumores suelen 

asociarse a un pronóstico menos favorable que los portadores de mutaciones en BRAF. 
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Se ha propuesto una clasificación de subtipos de melanoma basada en mutaciones 

características, cada uno con biología y pronóstico distintos (3). 

El melanoma de extensión superficial es el tipo más común en adultos de fototipo claro, 

frecuentemente asociado a un alto conteo de nevos y a daño solar intermitente. 

Topográficamente, suele localizarse en la espalda y los hombros en hombres y en las 

piernas en mujeres (27). La mayoría de estos casos presentan mutaciones en BRAF, 

particularmente en el codón V600E. El resto se asocia a otras mutaciones, entre ellas las 

que afectan al gen NRAS (6,27). 

Diversos estudios epidemiológicos han demostrado que los melanomas desarrollados en 

pieles sin daño solar crónico presentan una alta probabilidad de mutación en BRAF, 

especialmente en pacientes menores de 40 años. Por el contrario, los pacientes de edad 

avanzada suelen presentar mutaciones en NRAS y en BRAF V600K (27). 

El melanoma lentigo maligno se localiza en zonas de exposición solar crónica, como la 

cara y el cuello, principalmente en adultos mayores (3,6). Desde el punto de vista 

genético, este subtipo se ha asociado en un 30 % a mutaciones en NF1, al incremento en 

el número de copias de CCND1 en un 20 %, y a mutaciones activadoras del gen KIT en 

aproximadamente un 10 %. Además, se han descrito otras alteraciones en la vía 

RAS/MAPK, siendo más frecuentes las mutaciones en BRAF V600K que en V600E 

(27). 

El melanoma desmoplásico representa aproximadamente el 4 % de los casos de 

melanoma. Clínicamente, en el 50 % de los casos se presenta sin pigmentación y, 

usualmente, sin ulceración. Histopatológicamente, se caracteriza por áreas compuestas 

por melanocitos fusiformes, similares a fibroblastos, dentro de un estroma con 

abundante colágeno. Suele localizarse en zonas con daño solar crónico en pacientes de 

piel clara; sin embargo, también puede aparecer en áreas sin exposición significativa a 

radiación ultravioleta. 

Este subtipo puede subdividirse en melanoma desmoplásico puro, que presenta baja 

densidad de melanocitos y un estroma colágeno prominente, y melanoma desmoplásico 

mixto, en el cual dichas características están presentes solo en parte del tumor o se 

combinan con áreas de alta celularidad en un estroma desmoplásico (27). Esta distinción 
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es relevante debido a la baja probabilidad de ganglio centinela positivo en pacientes con 

melanoma desmoplásico puro (1). 

Las mutaciones inactivadoras en NF1, en el promotor NFKBIE, así como las 

mutaciones activadoras en la vía de las MAP quinasas, son las principales alteraciones 

genéticas descritas en este tipo de melanoma. Estos tumores, por lo general, no 

presentan mutaciones activadoras en oncogenes típicos del melanoma, como BRAF, 

NRAS, KIT, GNAQ y GNA11 (27). 

El melanoma tipo Spitz suele presentar mutaciones puntuales activadoras en HRAS o 

fusiones de quinasas como ALK, ROS1 o NTRK1. También puede observarse 

inactivación del gen CDKN2A, asociada a otras alteraciones como mutaciones en el 

promotor de TERT. Este subtipo se presenta con mayor frecuencia en hombres que en 

mujeres, y predominantemente en mayores de 40 años. El diagnóstico continúa 

representando un desafío debido a la compleja diferenciación entre las entidades del 

espectro tipo Spitz, que incluye los nevos de Spitz, el melanoma tipo Spitz y el tumor de 

Spitz atípico (27,28). 

El melanoma acral lentiginoso se origina en piel glabra y tiende a predominar en las 

plantas más que en las palmas; aproximadamente un 20 % de los casos se localizan en el 

lecho ungueal. Aunque en ocasiones se ha relacionado con personas de piel oscura, su 

incidencia es baja en todas las etnias. Sin embargo, debido a la menor frecuencia de 

otros tipos de melanoma en individuos afrodescendientes, hispanos y asiáticos, este 

subtipo representa un mayor porcentaje de casos en dichas poblaciones, en comparación 

con personas de ascendencia europea. 

Suele afectar a adultos mayores, con una edad media al diagnóstico de 63 años. Este 

tipo de melanoma presenta una vía patogénica independiente del daño actínico (27). A 

nivel molecular, muestra un perfil distinto, caracterizado por alteraciones estructurales 

complejas y una menor frecuencia de mutaciones en BRAF y NRAS. Hasta un 41 % de 

los casos presentan mutaciones activadoras en el promotor de TERT (6). 

El melanoma mucoso es poco frecuente y representa aproximadamente el 1.3 % del 

total de casos de melanoma (3). Las mucosas más comúnmente comprometidas 

incluyen las de la región cabeza y cuello, el área anorrectal y la vulvovaginal. Hasta un 
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65 % de los casos ocurren en mujeres (27). Desde el punto de vista molecular, se han 

documentado mutaciones en KIT, NRAS, NF1 y KRAS. Son poco frecuentes las 

mutaciones características del melanoma cutáneo, como las de BRAF, que se presentan 

en solo un 10 % de los casos. 

El melanoma azul se observa con mayor frecuencia en hombres caucásicos entre los 50 

y 60 años. Las localizaciones más frecuentes son la cabeza y el cuello, y la espalda. Este 

subtipo se caracteriza por un índice de proliferación elevado, con valores de Ki-67 

superiores al 20 %. La alteración genética más comúnmente asociada es la presencia de 

mutaciones activadoras en GNAQ o GNA11, las cuales también se observan en los 

melanomas uveales (6,27). 

El melanoma nodular es el segundo subtipo de melanoma cutáneo en frecuencia 

reportada a nivel mundial. Suele localizarse en la cabeza y el cuello en ambos sexos, así 

como en la espalda en hombres y en las piernas en mujeres (29). Con frecuencia, se 

asocia a mutaciones en NRAS, y en algunos casos también se han identificado 

mutaciones en BRAF (6). Adicionalmente, se han reportado mutaciones en CDKN2A, 

KRAS y STK11, aunque con menor frecuencia (29). Este subtipo ha sido relacionado 

con una señalización aumentada del ligando de muerte programada (PD-L1), lo cual 

podría favorecer la respuesta antitumoral mediante terapias inmunitarias (29). 

Se ha documentado una alta densidad tumoral, y en un estudio multicéntrico se observó 

que tanto el estadio T1 como el T2 presentan una mayor tasa mitótica en comparación 

con los mismos estadios del melanoma de extensión superficial (30). 

2.3. Diagnóstico 

Durante el diagnóstico, se ha documentado que los melanomas detectados por médicos 

tienden a presentar un grosor tumoral menor en comparación con aquellos identificados 

por familiares o por el propio paciente (1). 

En los últimos años, nuevas tecnologías de detección han favorecido el diagnóstico 

temprano, tales como la dermatoscopia, la microscopía confocal, la fotografía corporal 

total y la dermatoscopia seriada. Estas tecnologías se emplean como métodos de 

monitoreo estándar en pacientes de alto riesgo, incluidos los portadores del síndrome 

del nevo displásico (1). 
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El diagnóstico definitivo continúa siendo histopatológico. Ante una sospecha clínica, se 

debe realizar, siempre que sea posible, una biopsia escisional con márgenes estrechos 

(preferiblemente entre 1 y 3 mm), a fin de permitir posteriormente un adecuado mapeo 

linfático. Esta biopsia debe efectuarse con orientación planificada en un eje longitudinal 

y paralelo al drenaje linfático (7). 

Si no es posible realizar una biopsia escisional, se puede utilizar la dermatoscopia para 

guiar el sitio de la toma. Sin embargo, esta alternativa conlleva el riesgo de una 

estadificación incorrecta del melanoma cutáneo, lo que podría afectar el manejo 

posterior del paciente (26). 

El informe histopatológico debe incluir los principales predictores pronósticos del 

tumor primario, entre ellos: el grosor tumoral determinado por el índice de Breslow, la 

presencia de ulceración y el índice de mitosis dérmica. No obstante, en la octava edición 

del sistema de estadificación AJCC, el índice mitótico dejó de utilizarse como criterio 

de clasificación para los tumores en estadio T1 (26). 

El grosor tumoral, o índice de Breslow, se mide desde el inicio de la capa granular de la 

epidermis (o desde la base de la ulceración, si esta está presente) hasta el punto de 

invasión más profundo de las células tumorales en la dermis. Este parámetro constituye 

un fuerte predictor del riesgo de recurrencia y mortalidad por melanoma (8). 

La ulceración se define como la ausencia completa de la epidermis suprayacente al 

tumor primario. Se asocia con un peor pronóstico tanto en el melanoma cutáneo como 

en la afectación ganglionar, y debe documentarse como presente o ausente en el informe 

histopatológico (26). Su presencia indica un comportamiento más agresivo del tumor, 

con tasas de supervivencia significativamente menores (8). 

El índice mitótico se determina por el número de mitosis por mm². Aunque no forma 

parte de los criterios de estadificación para los tumores en estadio T1 según la octava 

edición del sistema AJCC, su inclusión en el informe sigue siendo relevante debido a su 

valor pronóstico. La presencia de seis o más mitosis se ha asociado con un riesgo de 

metástasis 12 veces mayor en comparación con los casos sin mitosis. Además, la 

presencia de cualquier número de mitosis se considera un factor predictivo de menor 

supervivencia y de positividad en el estudio del ganglio centinela (27). 
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Los microsatélites se definen como metástasis cutáneas o subcutáneas adyacentes o 

profundas, documentadas en el sitio del tumor primario pero separadas de este por 

estroma, siempre que no muestren características de inflamación cicatricial o regresión 

(27). 

Existen otras características que podrían tener valor pronóstico, aunque actualmente su 

relevancia no está completamente establecida. Por ello, su inclusión en el informe 

histopatológico se considera opcional. Entre estas características se encuentran los 

linfocitos intratumorales, así como la invasión linfovascular y perineural (26). 

Los linfocitos intratumorales se definen por la presencia de linfocitos que infiltran los 

nidos tumorales o están en contacto directo con las células tumorales. En el informe 

histopatológico pueden clasificarse como ausentes, infiltrado no intenso o infiltrado 

intenso, este último determinado por la infiltración en toda la base tumoral o por una 

afectación difusa dentro del tumor (27). 

La invasión linfovascular se refiere a la presencia de células tumorales dentro de vasos 

sanguíneos o linfáticos. Para aumentar su detección pueden emplearse estudios de 

inmunohistoquímica. Entre los marcadores más comúnmente empleados se encuentran 

los marcadores endoteliales vasculares, como CD31, CD34, el factor de transcripción 

nuclear ERG y el marcador linfático D2-40. La combinación de estos con marcadores 

melanocíticos mejora la sensibilidad para la detección de invasión linfovascular (27). 

La invasión perineural se define como la presencia de células tumorales en contacto con 

las vainas nerviosas. Este hallazgo se ha asociado, en algunos casos, con un mayor 

riesgo de recurrencia local, y se observa con mayor frecuencia en melanomas 

desmoplásicos (27). 

En cuanto a los subtipos histopatológicos, no se ha establecido de manera clara una 

diferencia pronóstica entre ellos. Sin embargo, existe evidencia de que el melanoma 

desmoplásico puro presenta una menor afectación del ganglio centinela y menor 

incidencia de metástasis distales, aunque con un mayor riesgo de recurrencia local 

(1,26). 

2.4. Inmunohistoquímica 
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En algunas ocasiones, el diagnóstico histopatológico puede apoyarse en estudios de 

inmunohistoquímica y/o técnicas moleculares. Dentro de la inmunohistoquímica, los 

anticuerpos más comúnmente utilizados son SOX10 y S100, los cuales presentan alta 

sensibilidad pero menor especificidad. Por otro lado, los anticuerpos con mayor 

especificidad incluyen Melan-A/MART-1, HMB45 y tirosinasa (26). 

En el caso del lentigo maligno, dado que este subtipo tiende a presentar una extensión 

periférica subclínica y perianexial más allá de lo clínicamente visible, se puede recurrir 

a la inmunohistoquímica para apoyar el diagnóstico. En estos casos, especialmente en 

estadios tempranos, es útil emplear los marcadores MART-1/Melan-A, MiTF-1 y 

SOX10 para detectar focos de invasión dérmica (27). 

En los melanomas desmoplásicos puros, las células tumorales invasivas no reaccionan a 

MART-1/Melan-A, HMB45 ni tirosinasa, pero sí conservan la positividad para S100. 

Por esta razón, S100 se utiliza para diferenciar estas lesiones de otras neoplasias de 

células fusiformes (27). 

En los melanomas tipo Spitz, puede observarse pérdida de tinción para MART-

1/Melan-A, alta proliferación celular evidenciada mediante Ki-67 y pérdida de 

expresión de p16 (28). 

Además, tanto mediante inmunohistoquímica como a través de técnicas moleculares, es 

posible realizar el análisis de mutaciones oncogénicas, como las del gen BRAF (26). 

El análisis genético de mutación en BRAF y otras mutaciones está recomendado para 

los pacientes en los que se consideraría terapia sistémica. No se recomienda realizarlo 

en estadios I y II (7). 

2.5. Estadiaje 

Después de la confirmación histopatológica, se realiza el estadiaje según la octava 

edición del sistema de estadificación del AJCC. Es importante destacar que esta 

clasificación no se aplica a melanomas originados en mucosas, melanomas uveales ni a 

aquellos localizados en el cerebro. 
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La estadificación clínica se basa en tres categorías principales: la extensión del tumor 

primario (T), el estado de los ganglios linfáticos regionales (N) y la presencia de 

metástasis a distancia (M) (7). Esta clasificación se complementa con la información 

clínica, los hallazgos histopatológicos y los estudios de imagen cuando son indicados, 

como ultrasonido, tomografía computarizada, PET scan o resonancia magnética. 

Además, se realiza la estadificación patológica después de la resección completa del 

tumor primario y de los ganglios linfáticos, si estos están comprometidos (8). 

El sistema de estadificación del AJCC se basa en tres componentes clave: la extensión 

del tumor primario (T), el estado de los ganglios linfáticos regionales (N) y la presencia 

de metástasis a distancia (M). Con base en estas categorías (T, N y M), se asigna el 

estadio clínico, que varía de I a IV (7, 8). 

Para la enfermedad local (estadios I y II), la clasificación depende del índice de Breslow 

y de la presencia o ausencia de ulceración. 

En la enfermedad ganglionar regional (estadio III), se consideran factores como el 

número de ganglios comprometidos, la ulceración del tumor primario y la existencia de 

metástasis satélite o en tránsito. Es fundamental diferenciar entre el compromiso 

ganglionar detectado clínicamente y el identificado únicamente mediante la biopsia de 

ganglio centinela (8-10). 

La biopsia de ganglio centinela está indicada en pacientes sin adenopatías clínicas 

cuando el grosor tumoral (índice de Breslow) es ≥ 0,8 mm, o bien cuando es < 0,8 mm 

pero existe ulceración (7). En pacientes con un riesgo de positividad estimado entre el 5 

% y el 10 %, se puede considerar el procedimiento. Entre los factores de riesgo 

adicionales figuran una tasa mitótica elevada, invasión linfovascular, regresión extensa 

y localización en el cuero cabelludo o tronco (7). 

Existen calculadoras predictivas que ayudan a seleccionar a los pacientes que más se 

beneficiarían de la biopsia de ganglio centinela, con el fin de minimizar costos y 

morbilidad. Su principal utilidad radica en identificar a quienes presenten positividad en 

la biopsia y que puedan recibir terapia sistémica adyuvante, lo que se traduce en una 

mejor supervivencia (31). 
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Para clasificar la enfermedad metastásica, es importante determinar la localización de 

las metástasis (piel, pulmón, sistema nervioso central u otras vísceras) y la 

concentración sérica de la DHL(10). 

2.6. Estudios de imagen y laboratorio 

De acuerdo con el estadio clínico, se indican ciertos estudios complementarios. En 

estadios tempranos localizados, como el I y el IIA, no se recomiendan estudios de 

imagen de rutina debido a la baja probabilidad de enfermedad metastásica. Además, la 

realización de procedimientos adicionales en estos casos puede incrementar la tasa de 

resultados falsos positivos (8). 

En los estadios IIB y IIC, se ha documentado afectación metastásica regional o a 

distancia en hasta un 25 % de los casos. Por ello, se recomienda realizar tomografía 

computarizada o PET-TC como parte de la estadificación inicial. También puede 

considerarse la resonancia magnética, especialmente en pacientes con síntomas 

neurológicos (10). 

En pacientes con enfermedad estadio III clínicamente detectable o sospechada, deben 

realizarse estudios de imagen para valorar la extensión de la enfermedad y determinar la 

necesidad de tratamiento sistémico (10). 

2.7. Manejo 

El pilar fundamental en el tratamiento del melanoma maligno es la cirugía escisional 

con márgenes de seguridad. Según el estadio de la enfermedad, pueden añadirse terapias 

complementarias, como el tratamiento de metástasis regionales o a distancia, ya sea 

mediante cirugía adicional o a través del uso de terapias sistémicas (7). 

La ampliación quirúrgica de márgenes en el tratamiento del melanoma se determina 

según el grosor tumoral al momento del diagnóstico. En el caso del melanoma in situ, se 

recomiendan márgenes de seguridad entre 0.5 y 1 cm (3-10). Una excepción importante 

son los lentigos malignos, para los cuales se aconseja una ampliación mayor a 0.5 cm 

debido a su frecuente extensión subclínica (1-7). 
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Para melanomas invasivos con un grosor tumoral menor o igual a 1 mm (estadio 

patológico T1), se indica una ampliación de márgenes de 1 cm. En tumores con un 

grosor mayor a 1 mm y hasta 2 mm (T2), los márgenes deben ampliarse entre 1 y 2 cm. 

Finalmente, en melanomas con un grosor mayor a 2 mm, tanto en estadio T3 (2 a 4 mm) 

como T4 (>4 mm), se recomienda una ampliación de márgenes de 2 cm (1-7-10). 

El desarrollo de terapias sistémicas adyuvantes ha sido posible gracias a los avances en 

el conocimiento del comportamiento molecular e inmunológico del melanoma. Se ha 

documentado que la introducción de inmunoterapias y terapias dirigidas contra dianas 

tumorales específicas ha mejorado la supervivencia de los pacientes con enfermedad en 

estadios avanzados e irresecables (8). 

Con la introducción de terapias sistémicas adyuvantes, el uso de la disección ganglionar 

completa (linfadenectomía) en pacientes con ganglio centinela positivo ha disminuido 

considerablemente. Esta tendencia responde a la alta morbilidad asociada a la cirugía y 

a la ausencia de evidencia que demuestre una mejora en la supervivencia específica por 

melanoma (7, 26). 

En casos seleccionados con compromiso ganglionar regional, es fundamental un 

abordaje interdisciplinario que incluya oncología quirúrgica, oncología médica y 

dermatología, con el objetivo de realizar una evaluación individualizada. Esto permite 

valorar si la intervención quirúrgica podría ofrecer un beneficio clínico adicional que 

justifique el riesgo de secuelas, como el linfedema sintomático (7). 

Para pacientes con melanoma resecable de alto riesgo, se utiliza la inmunoterapia anti-

PD1 adyuvante o la terapia dirigida contra BRAF, ya que se ha comprobado que 

disminuyen el riesgo de recurrencia y mejoran la supervivencia libre de metástasis a 

distancia (1). Para los estadios IIB y IIC ya resecados, se recomienda el uso en 

monoterapia de Nivolumab o Pembrolizumab (ambos anti-PD-1) (1). 

Para pacientes portadores de BRAF V600, se pueden utilizar terapias dirigidas contra 

BRAF y MEK. En estos casos, la combinación de Dabrafenib y Trametinib mejora la 

supervivencia libre de metástasis a distancia en melanomas estadio III (1). 

Para pacientes en estadio IV con metástasis cerebrales asintomáticas, se ha utilizado la 

combinación de Ipilimumab y Nivolumab, con una supervivencia global a 3 años de 72 
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% y a 5 años del 51 %. Lamentablemente, no se observa esta supervivencia en casos 

donde las metástasis cerebrales sean sintomáticas. 

2.8. Neoadyuvancia 

En pacientes con melanoma estadio III, con enfermedad clínicamente detectable y 

resecable, se está utilizando inmunoterapia de forma neoadyuvante (1). Se han 

observado mejoras en la supervivencia libre de recurrencia y en la supervivencia global 

al utilizar terapia dirigida con BRAF o la combinación de Ipilimumab más Nivolumab 

(34). En los estudios OpACIN y OpACIN-neo, se alcanzó una supervivencia global a 4 

años del 90% y del 95% a los 2 años, ambos, en pacientes con melanoma estadio III 

resecable de alto riesgo (34). 

2.9. Radioterapia 

Previamente, la radioterapia se utilizaba en pacientes con melanoma estadio III resecado 

que presentaban enfermedad ganglionar de alto riesgo, con el objetivo de disminuir el 

riesgo de recurrencia local. Sin embargo, no se observó mejoría en la supervivencia 

libre de recurrencia ni en la supervivencia global. Con la introducción de las terapias 

sistémicas y los resultados mejorados en la supervivencia, la radioterapia ha dejado de 

ser una opción de manejo estándar (7). 

2.10. Otras terapias 

En pacientes seleccionados con melanoma in situ o lentigo maligno que presentan 

márgenes positivos tras la escisión, y en quienes se ha descartado enfermedad invasiva, 

el uso de imiquimod tópico puede considerarse como una alternativa terapéutica cuando 

no se desea o no es factible realizar una cirugía de ampliación de márgenes. Esta 

estrategia ha sido especialmente empleada en personas de edad avanzada con alto riesgo 

quirúrgico. El esquema sugerido consiste en una dosis acumulada superior a 60 

aplicaciones, con una frecuencia mínima de cinco veces por semana (33). 

  



 32 

CAPÍTULO III MARCO METODOLÓGICO 

 

3.1. Tipo de estudio 

Este es un estudio retrospectivo observacional descriptivo de la caracterización clínica e 

histopatológica de los pacientes diagnosticados con Melanoma en el periodo de enero 

2020 a enero 2024 

 

3.2. Población de estudio 

Se incluyó a la población con diagnóstico de Melanoma, mayores de 18 años, quienes 

fueron incluidos en la Sesión de Cáncer Cutáneo Complejo en el periodo de enero del 

2020 a enero del 2024.  

 

3.3. Criterios de inclusión 

1. Pacientes mayores de 18 años del Hospital San Vicente de Paul de consulta externa 

que han sido diagnosticados con Melanoma en el periodo de enero 2020 a enero 2024 

2. Biopsias de piel reportadas como Melanoma durante el período de enero 2020 a enero 

del 2024  

 

3.4. Criterios de exclusión 

1. Pacientes menores de 18 años. 

2. Pacientes que no pertenecen al área de atracción del Hospital San Vicente de Paúl 

 

3.5. Muestra 

Este es un estudio retrospectivo observacional de la caracterización clínica e 

histopatológica de los pacientes diagnosticados con Melanoma en el periodo de enero 

2020 a enero 2024, que cumplan con los criterios de inclusión y de exclusión; es decir, 

es un estudio poblacional. 

 

3.6 Variables  

 

Cuadro 1. Variables e indicadores de acuerdo a los objetivos específicos. 

Objetivo específico  

Variables 

Indicador 
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Establecer las 

topografías principales 

de los pacientes con 

Melanoma de la 

clínica de cáncer 

cutáneo complejo del 

Hospital San Vicente 

de Paúl en el periodo 

de enero del 2020- 

enero del 2024 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Identificar las 

características 

histopatológicas de los 

pacientes con 

Melanoma de la 

clínica de cáncer 

cutáneo complejo del 

Hospital San Vicente 

de Paúl en el periodo 

Sexo 

 

 

 

 

Edad 

 

 

 

 

Topografía 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fecha de diagnóstico 

 

 

 

Reporte histipatológico 

 

 

 

 

 

 

 

 

1Femenino  

2Masculino, 

3Indeterminado 

 

 

Desde los 

18 años hasta 105 años 

 

1Acral 

2Miembros 

3Tronco 

4Cabeza y cuello 

5Mucosas 

 

 

 

Fecha en día, mes y 

año 

 

 

 

 

1 Melanoma de 

extensión superficial  

2 Lentigo maligno  

3 Melanoma nodular  

4 Melanoma 

Desmoplásico  

5 Melanoma spitzoide  

6 Otro: 

_____________ 
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de enero del 2020- 

enero del 2024 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Determinar el estadio 

clínico al momento del 

diagnóstico de los 

pacientes con 

Melanoma de la 

clínica de cáncer 

cutáneo complejo del 

Hospital San Vicente 

de Paúl en el periodo 

de enero del 2020- 

enero del 2024 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Presencia de ulceración 

 

 

Grosor tumoral  

 

 

Número de mitosis en la muestra 

 

 

Estadio inicial al momento del 

diagnóstico 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Reporte de biopsia de ganglio 

centinela 

 

 

 

 

 

 

1 Ulcerado 

2 No ulcerado 

 

 

Índice de Breslow   

 

  

Número de mitosis  

 

 

1 Tis  

2 IA 

3 IB 

4 IIA 

5 IIB 

6 IIIA 

7 IIIB 

8 IIIC 

9 IV 

 

 

 

 

1 Sí se realizó biopsia 

de ganglio centinela 

2 No se realizó biopsia 

de ganglio centinela 

 

 

 

 

Número de ganglios 

positivos 
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6.3.2.4 Establecer los 

tratamientos utilizados 

en los pacientes con 

Melanoma de la 

clínica de cáncer 

cutáneo complejo del 

Hospital San Vicente 

de Paúl en el periodo 

de enero del 2020- 

enero del 2024 

 

 

 

 

 

 

 

 

Reporte positivo de biopsia de 

ganglio centinela 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Tratamiento 

 

 

 

 

 

 

1Positivo 

2 Negativo  

3 No se realizó 

 

 

 

 

1 Cirugía de 

ampliación 

2 Disección 

ganglionar  

3 Inmunoterapia: 

Pembrolizumab 

4 Terapia Biológica 

dirigida: Dabrafenib y 

Trametenib 

5 Radioterapia  

6 Otra terapia 

sistémica: 

_____________ 

7 Conservador  
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3.7. Metodología para el análisis de datos 

Para el análisis de datos se realizó la determinación de frecuencias y porcentajes para las 

variables cualitativas y la estimación de la media y de la desviación estándar para las 

variables cuantitativas. Las variables cualitativas evaluadas fueron el sexo, estadio al 

diagnóstico, subtipo histológico, índice de breslow categorizado, número de mitosis 

categorizada, manifestaciones clínicas y tratamiento. Dentro de las variables 

cuantitativas se analizaron la edad al momento del diagnóstico, índice de breslow y 

número de mitosis. 

Se realizó la comparación de la distribución de los pacientes según resultado de ganglio 

centinela, topografía, ulceración, estadio al diagnóstico y presencia de metástasis.  La 

comparación de las variables cualitativas se realizaron por medio de la prueba de chi-

cuadrado (c2) de independencia y estimación por medio del test exacto de Fisher en las 

comparaciones en donde al menos un grupo contara con 5 o menos observaciones.  La 

comparación de las medias de las variables cuantitativas se realizó por medio de la prueba 

de Kruskall-Walis. Para las comparaciones se estableció un valor un valor de alfa de 0,05 

como estadísticamente significativo. 

Todos los análisis fueron desarrollados por medio de R 4.2.2 (R Foundation. Vienna 

Austria, 2022) a través de R Studio 2023.12.1. 

 

3.8. Consideraciones éticas 

Se cuenta con la aprobación del Comité Ético Científico del Hospital México de la Caja 

Costarricense del Seguro Social bajo el número de protocolo P-CEC-HM-0005-2025, 

debidamente inscrito ante el CONIS. 
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CAPÍTULO IV. RESULTADOS 

Se contabilizó un total de 98 pacientes con 100 lesiones incluidas en el estudio. 

 La distribución de pacientes según sexo fue para el masculino en el 52,0%(51/99) y con 

una media de edad de 59,6 (DE:17,3)años.  

Cuadro 2. Características generales de los pacientes con diagnóstico de melanoma 

Caracteristicas N = 981 

Sexo  

    Masculino 51 (52,0%) 

    Femenino 47 (48,0%) 

Edad (años) 59,6 (17,3) 

1n (%); Media (DE) 

 

Figura 1. Distribución de pacientes según sexo 

 

 

Melanoma primario múltiple 

2 % pacientes presentaron Melanoma primario multiple. El total de casos fueron 

masculinos. La media de edad fue de 56 años, con una desviación estándar de 12 años.  

Se documentó un caso de 3 melanomas sincrónicos con topografías diferentes y otro 

Femenino
48%Masculino

52%

Distribución de pacientes según sexo
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caso con diferencia de 6 meses entre el diagnóstico del primer melanoma primario y el 

segundo primario.  

Cuadro 3. Caracterización de los pacientes con melanomas primarios múltiples 

Casos Caracterización Tiempo de aparición 

Masculino 44 

años 

2 MES in situ en tronco  

3 LM en miembros  

6 meses 

Masculino 68 

años 

4 LM en Tronco 

5 LM en cabeza y cuello 

6 MES in situ miembros 

Sincrónicos 

 

Edad 

Se documentó un rango de edad de 18 a 97 años, con una media de 59,6 años (DE: 

17,3). La distribución de pacientes según grupos de edad mostró que la mayor 

frecuencia se dio en los grupos de adulto medio (41-63 años) y adulto mayor (64-97 

años), con 44 casos en cada uno. En el grupo de adulto joven (18-40 años), se 

registraron un total de 12 casos. 

Figura 2. Distribución de casos de melanoma por grupo de edad 
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Estadio Inicial y subtipo histopatológico 

La evaluación de la distribución de los casos según estadio inicial demostró que los 

estadios más frecuentes fueron Tis en el 35,0%(35/100), seguido del estadio IA en el 

17,0%(17/100) y en menor porcentaje los estadios IB y IV que se presentaron en el 14,0% 

y 11,0%, respectivamente.  

Cuadro 4. Determinación del estadio inicial de casos con diagnóstico de melanoma. 

 N = 1001 

Estadio inicial  

    Tis 35 (35,0%) 

    IA 17 (17,0%) 

    IB 14 (14,0%) 

    IIA 2 (2,0%) 

    IIB 4 (4,0%) 

    IIC 2 (2,0%) 

    IIIA 3 (3,0%) 

    IIIB 5 (5,0%) 

    IIIC 6 (6,0%) 

    IV 11 (11,0%) 

    NA 1 (1,0%) 

1n (%) 
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Figura 3. Distribución de casos de melanoma según estadio clínico 

 

 

 

Figura 4. Distribución de casos de melanoma según estadio I al IV 
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Figura 5. Distribución por año de casos de melanoma in situ. 

 

 

Figura 6. Distribución por año de casos de melanoma estadio clínico I. 

 

 

 

 

3

6

11

14

0

2

4

6

8

10

12

14

16

2020 2021 2022 2023

Distribución por año del melanoma in situ

3

10

8 8

0

2

4

6

8

10

12

2020 2021 2022 2023

Distribución por año del melanoma EC I



 42 

Figura 7. Distribución por año de casos de melanoma estadio clínico II. 

 

 

Figura 8. Distribución por año de casos de melanoma estadio clínico III. 
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Figura 9. Distribución por año de casos de melanoma estadio clínico IV. 

 

 

Subtipo histopatológico 

Con respecto a la distribución según subtipo histopatológico se evidenció que de la 

totalidad de los casos se documentaron como el de mayor frecuencia el melanoma de 

extensión superficial reportado en el 44,0%(44/100), seguido del melanoma lentigp 

maligno en el 22,2%(22/100) y el melanoma acral lentiginoso en el 20,0%(20/100). 
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Cuadro 5. Distribución de casos con diagnóstico de melanoma según subtipo  

histopalógico. 

Subtipo N = 1001 

Histopatológico  

    Melanoma de extensión superficial 44 (44,0%) 

    Melanoma lentigo maligno 22 (22,0%) 

    Melanoma acral lentiginoso 20 (20,0%) 

    Melanoma nodular 8 (8,0%) 

    Melanoma desmoplásico 2 (2,0%) 

    Melanoma Azul 1 (1,0%) 

    Melanoma de mucosa 1 (1,0%) 

    Melanoma ocular 1 (1,0%) 

    Melanoma Spitzoide 1 (1,0%) 

1n (%) 

 

 

 

Figura 9. Distribución de casos según subtipo histopatológico 
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Presentación 

La evaluación de las características de presentación del melanoma evidenció una media 

del índice de Breslow de 3,3(DE:4,8), con una distribución según categorías de 

56,0%(56/100) para  In situ a 0,7 mm y seguido entre 0,8 a 2,0 mm en el 20,0%(20/100).  

Con respecto al número de mitosis el número promedio fue de 2,6 (DE:6,8)mitosis, con 

la presencia en un 53,0%(53/100) con cero mitosis como condición más frecuente. 

La ulceración documentada en el 20,0% (20/100) de los casos y  una distribución según 

topografía que se registró como sitios anatómicos más frecuentes los miembros en el 

29,0%(29/100), seguido de un 28,0%(28/100) en el tronco y un 25,0%(25/100) en la 

cabeza y cuello. 

Cuadro 6. Distribución de casos diagnosticados con melanoma según características de 

presentación. 
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Caracteristicas N = 1001 

Indice de Breslow 3,3 (4,8) 

    Desconocido 39 

Indice de Breslow (grupos)  

    In situ-0,7 mm 56 (56,0%) 

    De 0.8 mm a 2 mm 20 (20,0%) 

    De 2.1 mm a 4 mm 7 (7,0%) 

    Mayor a 4,1 mm 15 (15,0%) 

    Desconocido 2 (2,0%) 

Mitosis (número) 2,6 (6,8) 

    Desconocido 1 

Mitosis (grupos)  

    0 53 (53,0%) 

    De 1 a 5 35 (35,0%) 

    Mayor a 5 11 (11,0%) 

    Desconocido 1 (1,0%) 

Ulceracion  

    No 80 (80,0%) 

    Sí 20 (20,0%) 

    Desconocido 0 

Topografía  

    Miembros 29 (29,0%) 

    Tronco 28 (28,0%) 

    Cabeza y cuello 25 (25,0%) 

    Acral 18 (18,0%) 

    Mucosa Anal 1 (1,0%) 

    Ocular 1 (1,0%) 

    Desconocido 0 

1Media (DE)]; n (%) 
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Figura 10. Distribución de casos de acuerdo al índice de Breslow. 

 

 

Figura 11. Distribución de casos de acuerdo al índice mitótico. 
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Figura 12. Distribución de casos de acuerdo al estado de ulceración. 

 

Figura 13. Distribución de casos de acuerdo a la topografía. 

 

 

Ganglio Centinela 
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Cuadro 7. Distribución de casos diagnosticados con evaluación del ganglio centinela 

según resultado. 

 N = 271 

Reporte de Gaglio Centinela  

    Negativo 19 (70,4%) 

    Positivo 8 (29,6%) 

    Desconocido 0 

1n (%) 

 

 

Figura 14. Distribución de casos según resultado de biopsia de ganglio centinela. 

 

Tratamiento 

La evaluación de la distribución de los casos según tipo de tratamiento evidenció que la 

ampliación se requirió en el 86,0%(86/100), seguido de la inmunoterapia en 16 casos 

(16,0%) y en 8 casos (8,0%) tratados radioterapia o manejo conservador.  

Cuadro 8. Distribución de casos diagnosticados con melanoma según tratamiento 

indicado. 

Negativo
70%

Positivo
30%

DISTRIBUCIÓN DE CASOS SEGÚN RESULTADO DE 
BIOPSIA DE GANGLIO CENTINELA 
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Tratamiento N = 1001 

Ampliación 86 (86,0%) 

Inmunoterapia 16 (16,0%) 

Radioterapia 8 (8,0%) 

Manejo conservador 8 (8,0%) 

Disección ganglionar 7 (7,0%) 

Terapia dirigida 5 (5,0%) 

Otra  

    Enucleación 1 (33,3%) 

    Imiquimod 1 (33,3%) 

    Quimioterapia: Carbo taxol 1 (33,3%) 

1n (%) 

 

Figura 15. Distribución de casos según tratamiento. 
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Comparaciones 

La evaluación de la distribución de resultado positivo de ganglio centinela por 

histopatología según topografía, evidenció en el grupo de casos con ganglio centinela 

positivo la localización anatómica más frecuente fue en los miembros que se presentó en 

el 6 de los 8 casos evaluados (75,0%) y de los casos con resultado negativo en el reporte 

de biopsia los dos sitios de mayor frecuencia los miembros y cabeza y cuello, ambos 

presentes en el 31,6%(6/19) cada uno. No se demostraron diferencias significativas en la 

distribución de casos entre el reporte de biopsia por ganglio centinela y la topografía 

(p=0,20)  

Cuadro 9. Figura 16. Comparación entre topografía y reporte de biopsia de ganglio 

centinela. 

 Reporte de Biopsia por Ganglio Centinela  

 Negativo N = 191 Positivo N = 81 p-valor2 

Topografía   0,2 

    Miembros 6 (31,6%) 6 (75,0%)  

    Cabeza y cuello 6 (31,6%) 1 (12,5%)  

    Acral 5 (26,3%) 0 (0,0%)  

    Tronco 2 (10,5%) 1 (12,5%)  

    Desconocido 0 0  

1n (%) 

2test exacto de Fisher 
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Figura 16. Comparación entre topografía y reporte de biopsia de ganglio centinela. 

 

Comparación de topografía y estadio al diagnóstico 

Con respecto a la comparación de la distribución entre el estadio inicial y la topografía, 

los estadios in situ/I/II fueron los de mayor frecuencia para todas las topografías que se 

presentaron entre el 50,0% para otras localizaciones topográficas estudiadas y el 88,0% 

para la presencia de lesiones en cabeza y cuello. La comparación demostró diferencias 

significativas entre las distribuciones de estadio inicial según topografía (p<0.05).  

6

6

5

2

6

1

0

1

0 2 4 6 8 10 12 14

    Miembros

    Cabeza y cuello

    Acral

    Tronco

Comparación topografía y biopsia de ganglio centinela 

Negativo N = 19 Positivo N = 8



 53 

Cuadro 10. Comparación entre topografía y estadio clinico al diagnóstico. 

 Topografía  

 Acral N = 

181 

Cabeza y cuello 

N = 251 

Miembros N = 

271 

Otro N = 

21 

Tronco N = 

281 

p-

valor2 

Estadio 

inicial 

     0,007 

    In situ/I/II 10 (55,6%) 22 (88,0%) 21 (77,8%) 1 (50,0%) 20 (74,1%)  

    Estadio 

III 

3 (16,7%) 3 (12,0%) 6 (22,2%) 0 (0,0%) 2 (7,4%)  

    Estadio 

IV 

5 (27,8%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 1 (50,0%) 5 (18,5%)  

1n (%) 

2test exacto de Fisher 

 

Figura 17. Comparación entre topografía y estadio clinico al diagnóstico. 
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Comparación entre Topografía y Ulceración 

La comparación de la distribución entre la topografía y la presencia de ulceración 

evidenció contar para los casos no ulcerados con mayor frecuencia en los miembros, 

tronco y cabeza y cuello, en comparación con los casos ulcerados donde la presentación 

fue más en acral, tronco y miembros. Esta distribución de ulceración según topografía 

evidenció ser significativa diferente entre las condiciones (p:0,028).  
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Cuadro 11. Evaluación de asociación entre topografía y presencia de ulceración. 

 Ulceración  

 No N = 801 Sí N = 201 p-valor2 

Topografía   0,028 

    Miembros 25 (31,3%) 4 (20,0%)  

    Tronco 22 (27,5%) 6 (30,0%)  

    Cabeza y cuello 23 (28,8%) 2 (10,0%)  

    Acral 9 (11,3%) 7 (35,0%)  

    Mucosa Anal 0 (0,0%) 1 (5,0%)  

    Ocular 1 (1,3%) 0 (0,0%)  

    Desconocido 0 0  

1n (%) 

2test exacto de Fisher 

Figura 18. Comparación entre topografía y ulceración. 
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evidenciarse diferencias significativas en la comparación de la distribución (p=0,13).Con 

respecto a las medias de edad fueron de 53,2 (DE:18,0) años para el grupo con estadio 

III; 62,9(DE:11,7) años para el grupo IV y 60,3(DE:17,7) años para el grupo con un 

estadio distinto al III o al IV, sin la presencia de diferencias significativas entre los 

grupos(p=0,3). 

Con respecto a la comparación entre la presencia de mutación BRAF según cada uno de 

los estadios, esta fue positiva en el 42,9%(6/14) en los casos con estadio III, 50,0%(5/10) 

en los casos con estadio IV y en 71,4%(10/75) los clasificados  como estadio No III o IV, 

sin demostrarse diferencias significativas entre el estadio y la presencia mutación BRAF 

(p=0,4). 

 

Cuadro 12. Evaluación de asociación entre estadio, sexo, edad y presencia de mutación 

BRAF. 

 

 Estadio III, IV y No III o IV  

 III N = 141 IV N = 111 No III o IV N = 751 p-valor2 

Sexo    0,13 

    Masculino 4 (28,6%) 7 (63,6%) 42 (56,0%)  

    Femenino 10 (71,4%) 4 (36,4%) 33 (44,0%)  

Edad 53,2 (18,0) 62,9 (11,7) 60,3 (17,7) 0,3 

Mutación BRAF    0,4 

    Positivo 6 (42,9%) 5 (50,0%) 10 (71,4%)  

    Negativo 8 (57,1%) 5 (50,0%) 4 (28,6%)  

   Desconocido o N/A 0 1 61  

1n (%); Media (DE); N/A:No aplica 2Prueba chi cuadrado de independencia; test de Kruskall-

Wallis; test exacto de Fisher 
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Figura 19. Asociación edad y estadio clínico al diagnóstico. 

 

 

Figura 20. Comparación del estadio clínico según mutación BRAF. 
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otras localizaciones topográficas. La media evidenció diferencias significativas entre las 

localizaciones topográficas evaluadas (p:0,002).  

 

Cuadro 13. Comparación de índice de Breslow medio según topografía. 

 Topografía  

 Acral N 

= 181 

Cabeza y 

cuello N = 251 

Miembros N 

= 271 

Otro N 

= 21 

Tronco N 

= 281 

p-

valor2 

Indice de 

Breslow 

5,4 (5,0) 

 

2,0 (3,1 1,2 (2,0) NA 

(NA) 

5,7 (6,9) 0,002 

    Sin 

definir 

5 13 5 2 14  

1Media (DE), NA:No aplica 

2test de Kruskall-Wallis 

 

Referente a la distribución de la topografía según la presencia de metástasis la mayor 

frecuencia de casos con metástasis ausente  fue la de los miembros que alcanzó el 

30,7%(27/88) seguida de la cabeza y cuello en el 28,4%(25/88). Para el grupo con 

metástasis las dos localizaciones más frecuentes fueron en tronco y acral, ambas en el 

45,5%(5/11). La distribución de la topografía según la presencia de metástasis contó con 

diferencias significativas (p<0,001). 
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Figura 21. Comparación del índice de Breslow según topografía. 

 

 

 

 

Cuadro 14. Comparación de topografía según presencia de metástasis. 

 Metástasis  

 Ausente N = 881 Presente N = 111 p-valor2 

Topografía   <0,001 

    Miembros 27 (30,7%) 0 (0,0%)  

    Tronco 22 (25,0%) 5 (45,5%)  

    Cabeza y cuello 25 (28,4%) 0 (0,0%)  

    Acral 13 (14,8%) 5 (45,5%)  

    Otro 1 (1,1%) 1 (9,1%)  

1n (%) 

2test exacto de Fisher 

 

 

 

 

5.4

2

1.2

5.7

0

1

2

3

4

5

6

Breslow

Comparación Índice de Breslow según topografía

Acral Cabeza y cuello Miembros tronco



 60 

Figura 22. Comparación de topografía según presencia de metástasis. 
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CAPÍTULO V DISCUSIÓN  

 

5.1 Sexo 

A nivel mundial, se observa una mayor carga de enfermedad por melanoma en hombres 

que en mujeres, además de una mayor mortalidad. 

En este estudio, se obtuvo un predominio de sexo masculino (52% frente a 48% de sexo 

femenino), lo que coincide con lo observado en la literatura internacional. 

Tomando en cuenta cada estadio clínico, en todos los casos, excepto el estadio III, hubo 

predominio del sexo masculino. En el estadio III, hubo mayor predominio de sexo 

femenino, con un 71%, sin embargo, no se encontraron diferencias estadísticamente 

significativas en ninguno de los grupos. 

Llama la atención que, al compararlo con centros de vigilancia de melanoma como el 

REGESMEL (registro de melanoma de la Academia Española de Dermatología y 

Venereología) y con centros hospitalarios de Colombia en conjunto con el Instituto 

Nacional de Cancerología, se han documentado nuevos casos en mujeres, reduciendo la 

diferencia entre las incidencias e incluso predominando el sexo femenino en algunas 

métricas para el melanoma. Esto genera la duda de si el género masculino sigue siendo 

un factor de riesgo para presentar esta patología (16,19,39). 

5.2 Melanoma múltiples  

La literatura sobre melanomas primarios múltiples muestra una presentación variable, 

con un rango de incidencia del 1 al 8% de los casos. En este estudio, se documentó un 

2.06% de melanomas primarios múltiples. La edad media de los pacientes fue de 56 

años, lo que se encuentra dentro del rango de 52 a 60 años reportado en estudios 

internacionales. 

El tiempo transcurrido entre el diagnóstico de cada melanoma varía entre 0 y 12 años. 

En nuestro caso, los melanomas fueron diagnosticados dentro de los 0-6 meses tras el 

diagnóstico del primer melanoma, recalcando que se registró un caso con tres 

melanomas sincrónicos. El número promedio de melanomas primarios múltiples fue de 

2.5, cifra que también se encuentra dentro de este promedio en nuestro estudio. 

5.3 Edad 

La incidencia de melanoma a nivel mundial es más frecuente en adultos mayores, 

especialmente en personas mayores de 50 años. En nuestro estudio, el rango de edad de 
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los pacientes fue de 18 a 97 años, con una media de 59,6 años. Se realizó un análisis 

según los estadios de melanoma, encontrándose una media de 60,3 años para los 

estadios in situ – I y II, 53,2 años para el estadio III y 62,9 años para el estadio IV. 

Además, se analizó la distribución por rangos de edad: adulto joven (18-40 años), adulto 

medio (41-63 años) y adulto mayor (64-91 años). La mayoría de los casos se ubicaron 

en el grupo de adulto mayor, lo que concuerda con la prevalencia mundial de melanoma 

en estos grupos etarios. No obstante, no se observaron diferencias estadísticamente 

significativas entre los diferentes grupos de edad. 

Cabe recalcar que en este estudio no se incluyeron pacientes menores de 18 años, ya que 

la población infantil en nuestro país en dermatología es en su mayor parte valorada por 

el Hospital Nacional de Niños, por lo cual se excluyeron estos pacientes. 

5.4 Distribución de casos de acuerdo al Estadio inicial al diagnóstico 

El estadio más frecuente al momento del diagnóstico fue el melanoma in situ, con un 

35% de los casos, seguido del estadio IA con un 17% y el estadio IB con un 14%. Es 

relevante destacar que, en cuarto lugar, en frecuencia se encuentra el estadio IV con un 

11%. 

Si se agrupan los estadios de enfermedad local (in situ, IA y IB), estos corresponden a 

más de dos tercios de los casos, con un 74%. De estos, el estadio in situ predomina con 

un 35%, seguido del estadio I con un 31%. Esto es importante, ya que los estadios II, 

que representan un 8%, son los candidatos a terapia adyuvante. 

En cuanto al estadio de enfermedad regional (III), corresponde a un 14%, y la 

enfermedad metastásica, al 11%. 

Hubo un caso en el que no fue posible completar el estadiaje, lo que representa el 1% 

restante, cuyo estadio es desconocido. 

Al eliminar los casos de estadiaje in situ para la comparación con otros centros de 

manejo de melanoma en España, se obtiene que el estadio más frecuente es el estadio I 

(IA y IB) con un 47.7%. Le siguen el estadio III (IIIA, IIIB, IIIC) con un 21.5%, el 
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estadio IV en tercer lugar con un 16.9%, y el estadio II (IIA, IIB, IIC) con un 12.3%. El 

1.5% corresponde al caso en el que no se logró realizar el estadiaje. 

En el estudio epidemiológico de España en el cual se recopilaron nuevos diagnósticos 

por estadios en el periodo 2012 al 2016, los porcentajes de estadios coinciden de manera 

similar para el estadio I con un 48.1% para el Hospital Clínic de Barcelona y un 

porcentaje promedio del grupo de hospitales de referencia en España de un 53.5%. En 

cuanto a los estadios de enfermedad avanzada, en comparación con los centros de 

referencia, encontramos un mayor porcentaje de casos. Para el estadio III, España 

reporta un 14.2%, mientras que en nuestro estudio se documentó un 21.5%. A nivel de 

estadio IV, en España se obtuvo un porcentaje del 9.9%, y un 15, 7 % en el Hospital 

Clínico de Barcelona mientras que en nuestro caso se documentó un 16.9%, lo que 

representa números similares con el hospital de referencia de Cataluña pero casi el 

doble de casos en esta comparación con España en general. Esto genera nuevas 

preguntas sobre la detección temprana en nuestro centro. 

Ante estos datos se realizó una evaluación de los casos por año y estadio, 

documentándose una tendencia al aumento de los casos diagnosticados en estadios in 

situ entre 2020 y 2023. Por otro lado, se observó una disminución en los casos de 

estadio III y IV entre 2021 y 2023, registrándose incluso 0 casos de estadio IV en el año 

2023. 

De acuerdo con la problemática de la pandemia por COVID-19, y como se observó en 

los estudios internacionales, se documentó un aumento de casos entre 2020 y 2021 con 

diagnósticos de mayor severidad. En este estudio se determinó que se realizaron menos 

sesiones en la Clínica de Cáncer Cutáneo Complejo debido a las políticas de aislamiento 

por la pandemia, lo que debe considerarse como un sesgo en los datos. En todos los 

estadios, a excepción del estadio II, se documentó un mayor número de casos entre 2020 

y 2021. 

5.5 Distribución de casos según subtipo histopatológico 

En nuestro estudio, al igual que en la literatura mundial, el melanoma de extensión 

superficial fue el tipo más común, con un 44% sin embargo en un porcentaje menor que 

en población anglosajona. 79% (40) 
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En segundo lugar se encuentra el melanoma lentigo maligno con un 22.2%, Este dato 

difiere con lo publicado internacionalmente. Ya que en población hispana, el MLM 

representa el cuarto subtipo en frecuencia con un 5-10%, mientras que en población 

blanca no hispana es el tercer melanoma más frecuente con un 8-12%. 

En tercer lugar, el melanoma acral lentiginoso con un 20%. Se ha documentado, que en 

población hispana no blanca en Estados Unidos, el Melanoma acral representa un 19 % 

mientras que en México alrededor de un 27 %  considerablemente más frecuente en este 

grupo que si se compara con poblaciones anglosajonas que ronda entre el 2 y 3% en 

nuestro caso (40-41). Esto refuerza el dato de que el Melanoma acral es más frecuente 

en población no anglosajona sin llegar a ser tampoco, el más frecuente 

El melanoma nodular se encuentra en cuarto lugar con un 8%, lo cual contrasta con la 

literatura mundial, ya que este subtipo es reportado como el segundo en frecuencia. 

Para el melanoma desmoplásico, contamos con un 2% de los casos, mientras que en 

otros estudios se ha reportado hasta un 4% del total de casos de melanoma. 

Se documentó un 1% para los subtipos raros de melanoma, como el derivado del nevo 

azul, de mucosas, ocular y spitzoide. En la literatura, el melanoma mucoso corresponde 

al 1.3% de los casos de melanoma. 

En comparación con estudios realizados en Colombia, en los cuales el MES solo 

representó un 2.8% de los casos, nuestra frecuencia de este subtipo histopatológico es 

considerablemente mayor. Sin embargo, la caracterización epidemiológica de los otros 

subtipos destaca algunas diferencias, como el MLA con un 16% y el MN con un bajo 

porcentaje de 5.9% (16). 

Esto genera el cuestionamiento de si en las poblaciones latinoamericanas el MLA es el 

de mayor prevalencia y si el MN no tiene la misma frecuencia que la reportada en 

poblaciones anglosajonas. 

5.6 Características histopatológicas de presentación 

El grosor tumoral, dado por el índice de Breslow, es uno de los predictores de riesgo 

más importantes, tanto para la recurrencia como para la mortalidad por melanoma. En 
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general, la media del índice de Breslow es de 3,3 mm en los melanomas invasores, con 

una desviación estándar de 4.8. En 39 casos, el índice es desconocido debido a que 

corresponden a melanomas in situ. 

Si agrupamos los casos según la clasificación T, observamos que la mayoría 

corresponde al grupo de melanoma in situ (hasta 0.7 mm), con un 56%. Este grupo sería 

el que únicamente requeriría tratamiento local y usualmente no requiere estudios de 

estadiaje, a menos que alguno presente un alto riesgo, en cuyo caso se consideraría la 

biopsia de ganglio centinela. 

El segundo grupo en frecuencia corresponde a melanomas con un índice de Breslow 

entre 0.8 y 2 mm, con un 20%. Llama la atención que el tercer grupo, con mayor grosor 

tumoral (mayor a 4.1 mm), representa el 15% de los casos y corresponde al grupo de 

mayor riesgo de progresión de la enfermedad y mortalidad por melanoma. 

El último grupo en frecuencia, con un índice de Breslow entre 2.1 y 4 mm, representa el 

7%. Este patrón se correlaciona con los resultados de los estadios, ya que se utilizaron 

las mismas clasificaciones basadas en el TNM. 

El 2% restante es desconocido, ya que corresponde a melanomas no cutáneos, como el 

melanoma de mucosas y el melanoma ocular, en los cuales no se mide este índice. 

Con respecto al índice mitótico, lo más frecuente fue no presentar mitosis, en un 53% de 

los casos. El promedio de mitosis fue de 2.6 mitosis por milímetro cuadrado, con una 

desviación estándar de 6.8. Esto sugiere que la baja frecuencia de mitosis podría 

correlacionarse con la prevalencia de melanomas in situ en nuestra muestra, ya que 

estos no presentan conteo mitótico. 

Los casos se agruparon en dos categorías: 1 a 5 mitosis y más de 5 mitosis, debido a 

que, según la literatura, la presencia de más de 5 mitosis se asocia con un riesgo de 

metástasis 12 veces mayor. Además, cualquier número de mitosis correlaciona con una 

menor supervivencia y mayor probabilidad de ganglio centinela positivo. En nuestra 

muestra, el 35% presentó entre 1 y 5 mitosis, mientras que el 35% restante presentó más 

de 5 mitosis. 
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De los pacientes con más de 5 mitosis, se documentaron 11 casos en total, de los cuales 

8 tenían un estadiaje mayor al estadio IIIC. Aunque esta información no entra en las 

estadísticas del presente trabajo, se deja abierta para futuras revisiones y análisis sobre 

si esta relación es estadísticamente significativa. A pesar que las guías de NCCN no 

contempla el índice mitótico para efectos de estadiaje, se recomienda continuar 

incluyendo estos datos en los reportes histológicos para futuros estudios.  

La ulceración es otro predictor de riesgo que se ha asociado con mayor agresividad 

tumoral, afectación ganglionar y tasas de supervivencia menores. De todos los casos 

documentados, el 80% no presentó ulceración, mientras que el 20% restante si la 

presentó.  

5.7 Características clínicas de presentación: Topografía 

Por área anatómica, la mayor frecuencia se dio en miembros, con un 29%, seguido de 

tronco con un 28%, y cabeza y cuello con un 25%. En cuarto lugar se documentó un 

18% de melanomas acrales, y un 1% correspondió a mucosa anal y ocular. 

En comparación con REGESMEL, la mayoría de los casos en este registro se 

documentaron en tronco, con un 47.2%. Llama la atención el bajo porcentaje en 

miembros, con un 10%, en comparación con nuestra población, en la que los miembros 

fueron el área más frecuente, con un 29%. Además, en el registro español, la 

localización en cabeza y cuello fue menor al 10%, mientras que en nuestra muestra se 

documentó un 25% de los casos en esta topografía (39). 

A nivel comparativo con estudios de melanoma en centros de referencia de Colombia, la 

localización anatómica en estos casos fue mayor en cara con un 43.1%, seguida de 

localización acral con un 22.4%, y miembros con un 15.7%. Cabe recalcar que en este 

caso, la estadística de melanomas acrales es similar y ambas poblaciones son con 

población latinoamericana. 

Al comparar la topografía con el estadio clínico al diagnóstico, se documentó que para 

todas las topografías, la mayor frecuencia se ubicó en estadios de enfermedad local 

(Mis, I y II). Siendo mayor la detección de estadio de enfermedad local en cabeza y 

cuello, con un 88%. 
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Las topografías con estadios IV fueron acral (27.8%) y tronco (18.5%), además de otra 

topografía que correspondía al caso de melanoma en mucosa. 

Se observó una diferencia significativa según topografía, con un p < 0.007. 

Se ha mencionado que los melanomas en miembros tienen un mejor pronóstico que los 

localizados en tronco y cabeza y cuello. En nuestro caso, no se documentó ningún caso 

de melanoma en miembros que fuera estadio IV. 

5.8 Comparación entre topografía y ulceración 

Los casos con mayor frecuencia de no ulceración fueron: miembros, tronco y cabeza y 

cuello. En cuanto a los casos con mayor frecuencia de ulceración, según la topografía, 

fue a nivel acral, tronco y miembros. Esta asociación sí demostró ser estadísticamente 

significativa entre las condiciones. 

5.9 Ganglio Centinela 

De los 100 casos de melanoma documentados en la muestra, 27 requirieron la 

realización de una biopsia de ganglio centinela, lo que corresponde al 27%. De estos, 8 

casos presentaron ganglio centinela positivo, lo que representa un 29.6% de los casos a 

los que se les realizó la biopsia de ganglio centinela y que tuvieron uno o más ganglios 

centinela positivos. 

Se realizó la comparación entre topografía y ganglio centinela positivo. Se documentó 

que la localización anatómica que más frecuentemente se asoció con ganglio centinela 

positivo fue en los miembros, con un 75% de casos. Por el contrario, los resultados 

negativos en la biopsia de ganglio centinela se encontraron en los miembros y en la 

cabeza y cuello. 

No se observaron diferencias significativas en la distribución de casos de biopsia de 

ganglio centinela positivo y topografía. 

Sin embargo, llama la atención que, según la literatura internacional, se menciona un 

mayor riesgo de positividad de la biopsia de ganglio centinela cuando el melanoma se 

localiza en cabeza y cuello, lo cual contrasta con lo documentado en esta muestra. 
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5.10 Estado de mutación BRAF 

Para la mutación BRAF, se realizó la comparación con los estadios clínicos. 

En el estadio III, se realizó el análisis a 14 pacientes, de los cuales el 42.9% presentó 

positividad para la mutación BRAF, mientras que el 57.1% resultó negativo. 

Para el estadio IV, de los 11 pacientes, a uno no se le realizó el análisis. De los 10 

pacientes a quienes se les realizó, el 50% presentó mutación BRAF y el 50% resultó 

negativo.  

Estos resultados concuerdan con la literatura, que señala que aproximadamente del 37-

60% de los melanomas en general presentan mutación en BRAF. 

Para los estadios que no son III ni IV, de los 75 casos en total, solo se realizó el análisis 

a 14, ya que no está indicado en melanomas in situ ni en estadios tempranos. En nuestro 

caso, no se dividieron estos estadios. Lo que llama la atención es que hasta un 71.4% de 

los casos fueron positivos para la mutación BRAF, en comparación con un 28.6% que 

resultaron negativos. Sin embargo, es importante recalcar el sesgo que se presenta 

debido a que, dado que no estaba indicado en estos estadios, no se realizó el análisis a 

más de la mitad de los casos. 

A pesar de estos hallazgos, los datos no mostraron diferencias significativas entre el 

estadio y la presencia de la mutación BRAF (p = 0.4). 

5.11 Tratamiento 

Con respecto a los tratamientos aplicados, el 86% de los pacientes se sometieron a 

cirugía de ampliación con márgenes de seguridad. Un 16% recibió inmunoterapia, 

específicamente con pembrolizumab, en contraste con la terapia dirigida, que se aplicó 

en un 5%. A pesar de que algunos pacientes presentaron mutación BRAF positiva, se 

les administró inmunoterapia debido a varias razones, entre ellas el trámite de solicitud 

y reporte de la mutación BRAF, lo que en ocasiones podría atrasar el inicio de la terapia 

sistémica e incluso resultar en la pérdida del tiempo adecuado para el inicio del 

tratamiento (fuera de las 6-8 semanas posteriores a la cirugía de ampliación). 
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Otro factor que favoreció la colocación de Pembrolizumab en esta muestra fue si el 

paciente requería terapia asociada con radioterapia, ya que el paciente podía continuar 

con el tratamiento de Pembrolizumab junto con la radioterapia, a diferencia de la terapia 

dirigida contra BRAF, que no puede administrarse en conjunto. 

El 8% de los pacientes recibió manejo conservador, una decisión determinada entre el 

paciente y el equipo médico multidisciplinario, con dos factores clave: enfermedad 

avanzada y estado funcional del paciente. 

Hubo un caso de lentigo maligno que se trató con imiquimod tópico, y el caso de 

melanoma ocular fue manejado con enucleación. El caso de melanoma en mucosa fue 

tratado inicialmente con quimioterapia con carboplatino y paclitaxel, y posteriormente 

se trasladó a inmunoterapia. 

5.12 Comparación entre topografía, índice de Breslow y metástasis 

Se realizó la comparación entre topografía e índice de Breslow, observándose que la 

media más alta se presentó en el tronco, con un valor de 5.7 y una DE de 6.9, seguido de 

la localización acral, con una media de 5.4 y DE de 5. Las medias más bajas del índice 

de Breslow se encontraron en miembros (1.2) y cabeza y cuello (2). 

A pesar de que miembros y cabeza y cuello son de las topografías más frecuentes, 

fueron las que presentaron el menor índice de Breslow, lo que se impresiona una menor 

severidad de la enfermedad en estos casos. Por otro lado, se corroboró que el índice de 

Breslow más alto, observado en los melanomas acrales y en el tronco, se asocia con las 

topografías que presentaron estadios metastásicos. 

Esta relación fue estadísticamente significativa, confirmando que, en nuestro caso, los 

melanomas en las localizaciones acrales y en el tronco, con un mayor índice de 

Breslow, fueron los de mayor severidad y corresponden a los casos en estadio IV. 

Las metástasis fueron ausentes en los casos de miembros y cabeza y cuello. Las dos 

localizaciones que presentaron metástasis fueron tronco y acral, ambas con un 45.5% de 

casos cada una. Esta distribución mostró diferencias significativas. 
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CAPÍTULO VI. CONCLUSIONES 

 

• Se logró caracterizar a los pacientes con melanoma atendidos en la clínica de 

cáncer cutáneo complejo, documentando en su mayoría a hombres, aunque con 

una diferencia pequeña entre ambos sexos. La media de edad fue de 59,6 años. 

• Un 2% de los casos correspondieron a melanomas primarios, porcentaje similar 

al reportado en la literatura internacional. 

• Se establecieron las principales localizaciones anatómicas, siendo miembros y 

tronco las de mayor frecuencia de presentación. Aunque se registraron menos 

casos de melanomas acrales, se determinó que estos presentaron en nuestra 

población un mayor riesgo de enfermedad severa y metástasis, diferencia que 

fue estadísticamente significativa. 

• Dentro de las características histopatológicas, los subtipos más frecuentemente 

diagnosticados fueron el melanoma de extensión superficial y el melanoma 

lentigo maligno. Esto contrasta con lo reportado en la literatura, donde el 

melanoma acral lentiginoso es el de mayor frecuencia en poblaciones 

latinoamericanas similares a la de este estudio; en cambio, en este trabajo, este 

subtipo ocupó el tercer lugar en frecuencia. 

• El índice de Breslow, que permite estimar el riesgo de recurrencia y mortalidad 

por melanoma, mostró medias más altas en los pacientes con localización acral y 

en tronco. Asimismo, estas topografías fueron las que presentaron mayor 

número de casos con ulceración; ambos hallazgos resultaron estadísticamente 

significativos. 

• Los estadios clínicos más frecuentes fueron los de enfermedad localizada 

(melanoma in situ, estadio clínico I y II). Las localizaciones que se asociaron 

con mayor frecuencia a estadio clínico IV (enfermedad metastásica) fueron la 

acral y la del tronco, observándose también una diferencia significativa. 

• Al comparar con otros centros de referencia, se documentaron más casos en 

estadio IV, lo cual podría relacionarse con una falta de detección temprana en 

estos pacientes. Este aspecto queda pendiente de valoración en estudios futuros 

con el fin de mejorar el diagnóstico precoz. 

• En cuanto a los tratamientos utilizados, se documentó que en la mayoría de los 

casos se realizó un abordaje quirúrgico con márgenes de seguridad. El segundo 
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tratamiento en frecuencia fue la inmunoterapia con pembrolizumab. También se 

registraron otras terapias, como radioterapia, disección ganglionar y 

quimioterapia sistémica, cuyo uso e indicaciones han cambiado en los últimos 

años debido a los avances en inmunoterapia y terapias dirigidas contra BRAF-

MEK. 

• Si bien no formaba parte de los objetivos de este estudio, de acuerdo con los 

avances terapéuticos recientes, se ha determinado que el pronóstico del 

melanoma, anteriormente considerado letal, ha cambiado, comportándose 

incluso en estadios avanzados como una enfermedad crónica. 
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