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RESUMEN

Introduccién: El melanoma es un tumor maligno de
estirpe melanocitica que constituye el sexto cancer
mas frecuente en la poblacidn general y tiene una
alta capacidad para producir metastasis.
Aproximadamente el 95% de los melanomas
primarios pertenecen a cuatro tipos clinico-
patoldgicos: extensivo superficial, nodular, lentigo
maligno y lentiginoso acral. El 5% restante
corresponde a variantes menos frecuentes entre las
gue se encuentra el melanoma amelandtico, que
representa entre el 0.4-27.5% de los casos de este
subgrupo.

Objetivo: Presentar un caso de un melanoma
amelandtico, como una variante que puede
acompafiar a cualquier otro tipo clinico de
melanoma, en este caso a uno de tipo nodular,
lesion que, debido a su disminucion o ausencia de
pigmento, puede conducir a errores diagndsticos
gue inciden en la demora en el tratamiento y
reducen la sobrevida de los pacientes que lo
padecen.

Caso Clinico: Se presenta el caso de un paciente de
sexo masculino de 75 afios que acude por presentar
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ABSTRACT

Introduction: Melanoma is a malignant melanocytic
tumor that constitutes the sixth most frequent
cancer in the general population and has a high
capacity to produce metastasis.

Approximately 95% of primary melanomas belong to
four clinicopathological types: extensive superficial,
nodular, lentigo maligna, and acral lentiginous. The
remaining 5% correspond to less frequent variants,
among which is amelanotic melanoma, that
represents between 0.4-27.5% of the cases in this
subgroup.

Objective: To present a case of an amelanotic
melanoma, as a variant that can accompany any
other clinical type of melanoma, in this case a
nodular type, a lesion that, due to its decrease or
absence of pigment, can lead to diagnostic errors
that affect the delay in treatment and reduce the
survival of patients who suffer from it.

Clinical Case: The case of a 75-year-old male patient
who presents with an exophytic tumor lesion on the
forehead of approximately one year of evolution.
Physical examination reveals a bright, erythematous,
dome-shaped tumor which shows a polymorphous
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una lesion tumoral exofitica en la frente, de vascular pattern with a predominance of thick linear
aproximadamente un afio de evolucién. vessels under a polarized light dermatoscope.

Al examen fisico se observa la lesion tumoral Several differential diagnoses are proposed, among
cupuliforme, eritematosa vy brillante, que bajo which the following stand out: basal cell carcinoma,
dermatoscopio de luz polarizada muestra un patrén  pyogenic granuloma, lymphoma, and skin

vascular polimorfo a predominio de vasos lineales metastases; a sample is taken for biopsy and staining
gruesos. techniques with immunohistochemistry, which

Se plantean varios diagnosticos diferenciales entre confirm the diagnosis of melanoma, it is decided to
los que se destacan: carcinoma basocelular, excise the tumor with margins and multidisciplinary
granuloma pidgeno, linfoma y metastasis cutdneas;  follow-up of the case.

se realiza una toma de muestra para biopsia y Conclusions: The hypo / amelanotic variants of
técnicas de tincidn con inmunohistoquimica, que melanoma are rare and their diagnosis presents
confirman el diagndstico de melanoma, se decide difficulties that usually generate delays that

exéresis de la tumoracion con margenes y influence the treatment and prognosis of the
seguimiento multidisciplinario del caso. disease. Dermoscopy is presented as an extremely
Conclusiones: Las variantes hipo/amelandticas del useful tool that can increase the diagnostic suspicion
melanoma son poco frecuentes y su diagndstico of these tumors, although the histopathological
presenta dificultades que suelen generar demoras study continues being the gold standard for

que influyen en el tratamiento y prondstico de la diagnosis, as well as for the therapeutic approach
enfermedad. La dermatoscopia se presenta como and subsequent follow-up.

una herramienta sumamente Util que puede
aumentar la sospecha diagndstica de estos tumores,
aunque el estudio histopatoldgico continda siendo el
patrén de referencia para el diagndstico, asi como
para el abordaje terapéutico y seguimiento

ulteriores.

PALABRAS CLAVE KEY WORDS

Melanoma, nodular, amelandtico, dermatoscopia, Melanoma, nodular, amelanotic, dermoscopy,
dificultad diagndstica. diagnostic difficulty.
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INTRODUCCION:

En las Ultimas décadas la incidencia de melanoma maligno (MM) ha aumentado rapidamente. Se
estima un incremento anual de 3 a 8% de casos de MM en los Estados Unidos 12, en Espafia se
registré un incremento de 32,1% en el periodo 1995-2001 a un 56,8% para el periodo 2009-2015
para los MM localizados en cabeza y cuello 3. En la Argentina, la incidencia actual varia por regiones,
entre el 19% vy 72% “.

Mas del 95% de los MM primarios pertenecen a cuatro tipos clinico-patoldgicos: extensivo
superficial (MES), nodular (MN), lentigo maligno (MLM) y lentiginoso acral (MAL) °. Dentro del 5%
restante se incluyen los melanomas de las mucosas, de los genitales, del lecho ungueal, del parpado,
desmopldsico, polipoide y el hipo/amelandtico ©; este Ultimo, que se encuentra dentro de las
variantes inusuales por la disminucion o ausencia total de pigmento, suele inducir a demorasy
errores diagndsticos que influyen en el prondstico de la enfermedad.

CASO CLINICO:

Paciente de sexo masculino, de 75 afios de edad, fototipo de Fitzpatrick Il, sin antecedentes
patoldgicos personales ni familiares de relevancia, fumador de 5 tabacos por dia hasta hace 10 afios;
quien acudio por cuadro de mds o menos un afio de evolucidn caracterizado por la presencia de un
tumor indoloro localizado en la frente, para el cual se automedico con tratamiento topico a base de
acido salicilico y acido lactico, sin mejoria; menciona ademads aumento del tamafio, mas marcado en
los ultimos dos meses, discreto prurito ocasional y sangrado leve posterior a traumatismos minimos.

Al examen fisico se observé en la frente una lesién tumoral exofitica, cupuliforme, dura-elastica,
discretamente translicida y eritematosa, de bordes netos, tamafio de 1,5 x 1,7 cm; con una
superficie lisa y brillante, a través de la cual se apreciaron vasos dilatados. (Figuras 1y 2). La piel
circundante presentaba importante fotodafio, hubo menos de 50 nevos en todo el tegumento y no
se palparon adenomegalias. Acudié con examenes de laboratorio normales.

20




Melanoma nodular amelanético: a propésito de un caso - Revelo S y col.

Figura 1: A nivel frontal se observa tumoracion de bordes netos, superficie lisa y brillante a través de
la cual se aprecian vasos dilatados.

Figura 2: A nivel frontal se observa tumoracién de bordes netos, superficie lisa y brillante a través de
la cual se aprecian vasos dilatados.

En base a los hallazgos clinicos se realizd una dermatoscopia con dermatoscopio de luz polarizada
(Figura 3).
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Figura 3: Lesion vista bajo dermatoscopio de luz polarizada. (10x)

Nos encontramos con una lesion tumoral sin criterios especificos de lesion melanocitica, con un
patron vascular polimorfo formado por vasos lineales irregulares, puntiformes, en hebilla y
serpeantes; ademas aparente resto de pigmentacién en hora 2 y dreas desestructuradas.

Se realizd toma de muestra para biopsia con un punch Nro. 3.
El estudio histopatoldgico con tincion de Hematoxilina-Eosina (HE), reporto la presencia de un

melanoma con un espesor tumoral no inferior a 5mm, sin ulceraciones y un nivel anatémico de Clark
V, con invasion del subcutis. (Figuras 4y 5).
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Figura 4: Imagen con tinciéon de Hematoxilina — Eosina (4x de aumento), panoramica en la cual se
aprecia una infiltracién dérmica en nidos compuestos por células de aspecto epitelioides la cual
infiltra hasta dermis reticular.

Figura 5: Imagen con tincién de Hematoxilina — Eosina (40x de aumento) en la cual se aprecia bien el
infiltrado compuesto por células grandes con ntcleos pleomarficos vesiculosos e hipercromaticos
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con nucleolos prominentes y moderada cantidad de citoplasma eosindfilo. Se aprecian células en
mitosis.

De igual forma se realizaron técnicas de inmunomarcacién (inmunohistoquimica) sobre cortes de
inclusién en parafina, por el método de biotina-estreptavidina-peroxidasa, efectuadas en equipo

automatico Benchmark-GX (ventana Roche) para determinacién de S100, HMB-45 y MELAN A.

Se observo positividad difusa con S100 y MELAN A. Positividad focal con HMB45. (Figuras 6y 7).

Figura 6: Inmunohistoquimica con aumento de 4x en el cual se aprecia el marcador S100 que tifie
nucleo y citoplasma, es positivo en este caso.
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Figura 7: Imagen a 45° y a 4x de aumento, tincién Melan A que marca citoplasma el cual es también
positivo.

Con los hallazgos encontrados en el examen fisico, la dermatoscopia, la histopatologia y la
inmunohistoquimica se llegd al diagndstico de un melanoma nodular amelandtico, el que por sus
caracteristicas histopatoldgicas, se estadificé como un melanoma grueso. Se derivé al paciente al
Servicio de Cirugia Plastica.

Desafortunadamente, por la interrupcion de la continuidad de los servicios médicos v el
confinamiento resultantes de la pandemia de COVID-19, el seguimiento se perdid. Seis meses mas
tarde, la lesion tumoral tenia un tamafio de 2.3 x 2.0 cm (Figura 8), de igual manera, no se
encontraron adenopatias regionales.
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Figura 8: Lesion tumoral, seis meses mas tarde

Se realizé la extirpacién del tumor por una biopsia escisional de tipo losange con margenes de 1cm a
cada lado y una profundidad que involucré piel, tejido celular subcutaneo y musculo (Figura: 9); el
cierre del defecto se consiguio con un colgajo en charnela del musculo frontal y aproximacion simple
de los bordes cutaneos superficiales.

Figura 9: Lecho quirurgico posterior a exéresis de tipo Losange.

La pieza quirurgica fue enviada a Anatomia Patoldgica, desde donde fueron reportados un Breslow
de 10 mm, Clark V, presencia de ulceracién e infiltracién linfocitaria del tumor, ausencia de
microsatelitosis, neurotropismo y areas de regresion tumoral, un indice mitético de 2 mitosis/cm2y
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margenes de reseccidn libres con el margen periférico mas cercano a 3mm y un margen profundo
menora 1 mm.

Se ha referido al paciente a Oncologia y se le ha solicitado TAC y PET scan, estudios que al momento
de enviar este manuscrito estan aun pendientes de realizarse.
Al momento se encuentra en seguimiento multidisciplinario.

DISCUSION:

El melanoma cutaneo primario se diagnostica generalmente cuando, en un paciente con factores de
riesgo, ocurre un cambio sobre un nevo conocido o aparece una nueva lesién pigmentada. En
cualquiera de los dos casos, son de valor la asimetria, los bordes poco nitidos e irregulares, la
policromia lesional y el didmetro de 5 0 mas mm, que es lo que se conoce como ABCD y fue
desarrollada por el New York University Melanoma Cooperative Group en 1984, para ayudar al
reconocimiento temprano de esta patologia. ’

Un pequefio subgrupo de MM produce poco o nada de pigmento, son los llamados melanomas
amelandticos (o hipo/amelandticos), que se encuadran dentro de las variantes clinicas inusuales ®y
se describen como una lesion donde la melanina estd ausente o es muy escasa 8. La causa de la
produccion disminuida de melanina es poco clara, aunque se cree que se debe a un déficit de las
enzimas necesarias para la produccion de esta. &8

El MA representa entre el 0,4-27,5% de los MM © y clinicamente se puede presentar como un nédulo
ulcerado o como una placa eritematosa de bordes definidos ?; los sintomas mas comunes son el
prurito y el sangrado post traumatismos. La mayoria aparece durante la vida adulta, con una
incidencia pico en la quinta década de la vida y sin predileccion por sexo 1342,

Son dificiles de distinguir de una gran variedad de condiciones, tanto benignas como malignas y
muchas veces su diagnostico se realiza posterior a la extirpacion.

Dentro de los diagnosticos diferenciales se puede incluir al carcinoma basocelular (CBC), granuloma
piégeno, hemangioma, carcinoma espinocelular y enfermedad de Bowen, nevo atipico, queratosis
seborreica, verruga vulgar, poroma ecrino, queratoacantoma, entre otros. #1912, E|l diagndstico
histopatoldgico, al igual que el clinico, suele ser dificil, al no encontrar melanina visible en la tincién
estandar de HE la mayoria de las veces, sin embargo si se encuentran cordones o nidos de
melanocitos atipicos en la dermis. &1°

Dentro de las tinciones inmunohistoquimicas necesarias para la tipificacion de la lesion, las mas
reconocidas son HMB45 y S100 1917 aunque en la actualidad existen otros criterios moleculares
diagnodsticos de melanoma entre los que se destacan Ki67 y P16, asi como nuevas tecnologias como
son FISH (Hibridacion in situ con Fluorescencia) y CGH (Hibridacién gendmica comparada). (*Curso
de Dermatopatologia Basica dictado por la Sociedad Ibero-Latinoamericana de Dermatopatologia,
diciembre 2020).

Tanto el prondstico del MM pigmentado como del MA es determinado por la localizacidn, edad, sexo
y Breslow 21, esto podria explicarse por el retraso en el diagndstico y en ocasiones, por terapéuticas
instituidas en base a diagndsticos clinicos erréneos.
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La dermatoscopia es en la actualidad una herramienta sumamente Gtil pues nos recuerda que “la
presencia de un criterio es mas importante que su ausencia” y que existen lesiones malignas con
hallazgos bastante complejos de identificar, como son los melanomas hipo/amelanéticos, hallazgos
que muchas veces pueden escapar incluso al ojo entrenado de un experto.

El examen dermatoscopico en el caso presentado fue decisivo para reorientar la presuncién
diagndstica hacia la de un MA, debido a que, a pesar de la ausencia de pigmentacion, un patrén
vascular polimorfo es el patron mas frecuente en MA, sin olvidar que se pueden encontrar otras
variantes vasculares como la presencia de vasos puntiformes (sugerente dermatoscépico de una
lesion de origen melanocitico), vasos lineales irregulares, vasos lineales en hebilla o en horquilla,
vasos helicoidales, en sacacorchos o en serpentina, glébulos y areas rojo lechosas (estas ultimas
sobre todo presentes en MM gruesos). De igual manera la morfologia de los vasos se modifica tras el
crecimiento tumoral y en ocasiones se puede reconocer en etapas tempranas vasos cortos y
homogéneos mientras que tumores avanzados muestran vasos mas largos e irregulares, con cambios
que se pueden asociar al valor del Breslow. 131418

Ademas del componente vascular, a la dermatoscopia se pueden reconocer zonas con pigmentacion
remanente (que simula una despigmentacion irregular) y areas de regresion (extensas zonas blancas,
con o sin vasos, puntos de color azul grisaceo o velo azul blanquecino). Los algoritmos diagndsticos
de las lesiones pigmentadas no son Utiles.

La dermatoscopia de la variante nodular del MM, puede mostrar pigmentacion variable o ausente,
no suele acompafiar a nevos atipicos y si se suele asociar a intenso fotodafio; ademas, los criterios
diagndsticos convencionales englobados en el “ABCD” (asimetria, bordes, coloracién, didmetro) no
tienen utilidad y se deben reemplazar por criterios mas apropiados, como los de
elevacion/consistencia firme/ crecimiento (EFG” por sus siglas en inglés: Elevation — Firm consistency
— Growth).%1418

La dermatoscopia en este caso presentado fue sumamente Util ya que confirmd nuestra sospecha
diagnostica, sin embargo, el estudio histopatoldgico continla siendo el patrén de referencia para el
diagnostico de lesiones dermatoldgicas que sobrepasan la valoracion clinica y es de igual forma, muy
importante durante el tratamiento y seguimiento ulteriores.

Como sugieren varias revisiones, en este caso, tras la sospecha clinica/dermatoscdpica de una lesion
maligna de localizacién facial, se decidié toma de muestra para biopsia con punch, aunque el
tratamiento “ideal” hubiese sido una biopsia escisional con margenes de resecciéon amplios (2 cm o
mas inclusive) 1°). Quiza, el probable cardcter desfigurante de la reseccién amplia de una lesién de
localizacion facial, indujo en principio a la toma de una pequefia muestra (biopsia por punch),
conducta que segun algunos autores, es también una consideracion valida. En el caso que se
presenta, mirando en retrospectiva, la biopsia escisional habria evitado la demora que una
contingencia sanitaria mundial seguramente produjo en la atencion de innumerables casos.

En MM la biopsia del ganglio centinela mejora la tasa de control regional de la enfermedad,
proporciona informacién sobre el prondstico e incluso ha reemplazado en utilidad a la escala Clark,
sin embargo, no aumenta la supervivencia del paciente, por lo cual es aln un tema

controvertido, ' algunos autores no la recomiendan en melanoma con Breslow >4.
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En el paciente, Cirugia Plastica se limitd a practicar biopsia escisional con margenes de 1 cm por cada
lado y no una reseccion ampliada con margenes de 2 cm, por la perspectiva de marcacién de ganglio
centinela o de un vaciamiento ganglionar. Posteriormente, el Breslow elevado que reporta Anatomia
Patoldgica hizo que no se solicite esta técnica, lo cual se apega a la recomendacion estandar, sin
embargo, hay grupos que la considerarian aun una alternativa viable.

La solicitud de los exdmenes complementarios (RMN, TC y PET scan) debe ser individualizada,
algunos grupos recomiendan solicitarlos en tumores de Breslow elevado (melanomas gruesos) o tras
una marcacion positiva del ganglio centinela, otros, indican un uso mas liberal. En el caso en cuestién
han sido solicitados, quizad en consideracidn a la extensidn tumoral, aln ante la ausencia clinica de
diseminacion regional o a distancia y sin haber realizado la técnica del ganglio centinela; también
esto esta sujeto a discusion y no hay una conducta uniforme definida al respecto.

El prondstico aun no esta enteramente definido, si bien Anatomia Patoldgica ha reportado que los
bordes quirurgicos estan libres, no se conocen aun los resultados de los estudios de extensién.
Algunas revisiones sugieren que estadios avanzados muestran una supervivencia reducida (50% en
un plazo de 10 afios), muchos otros sugieren que incluso los melanomas metastasicos tienen una
tasa de supervivencia mayor al 96% a mas de 6 afios. 1810

El melanoma nodular es notable por su crecimiento acelerado y el gran tamafio tumoral, sin
embargo, esto no parece correlacionarse necesariamente con un prondstico peor. Las
presentaciones amelandticas si derivan en menor tasa de sobrevida, en general relacionada con un
diagnodstico mas tardio, por lo que tanto el médico dermatdlogo como el médico clinico deberan
tener un alto indice de sospecha para realizar diagndstico temprano o la derivacién oportuna.
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