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RESUMEN

Antecedentes: se realizd una comparacién epidemioldgica entre los pa-
cientes con diagnéstico de melanoma cutdneo en el Hospital Universitario
Austral (HUA) en dos periodos de tiempo.

Objetivos: conocer el perfil epidemioldgico de los pacientes del Hospital,
comparar esas caracteristicas en ambas poblaciones y si existen diferen-
cias en el momento del diagnéstico.

Materiales y métodos: se evaluaron los melanomas cuténeos diagnos-
ticados durante el periodo A (2000-2008) y el periodo B (2009-2021). Se
compararon ambos en cuanto a las siguientes variables: sexo, edad, loca-
lizacién del melanoma, subtipo histoldgico, espesor tumoral y ulceracion.
Resultados: se incluyeron 578 melanomas cutdneos diagnosticados por
dermatdlogos del Hospital. Se observé en ambos grupos un leve predo-
minio masculino (56,5% en el periodo A vs. 55,7% en el periodo B). La

ABSTRACT

Background: an epidemiological comparison was made between patients
diagnosed with cutaneous melanoma (CM) at Hospital Universitario Austral
(HUA) in two time periods.

Objectives: to know the epidemiological profile of the patients in our
hospital, compare these characteristics in both populations and if there are
differences at the time of diagnosis.

Materials and methods: (M that were diagnosed during period A
(2000-2008) and period B (2009-2021) were evaluated. Both were
compared in terms of the following variables: sex, age, melanoma location,
histological subtype, tumor thickness, and ulceration.

Results: 578 (M diagnosed by dermatologists at our center were included.
Asslight male predominance was observed in both groups (56.5% in period A

Médica Residente

Médico de Planta

Jefa del Servicio

Servicio de Dermatologia, Hospital Universitario Austral (HUA),
Universidad Austral, Pilar, Provincia de Buenos Aires, Argentina

N

w

media de edad en el momento del diagndstico fue de 51,42 + 1,77 afios y
de 54,54 + 0,78 afos respectivamente. La localizacion mas frecuente fue
en el tronco (44,4% y 46,6% respectivamente). El melanoma extensivo
superficial fue el subtipo mas frecuente (62,8% vs. 64,4% respectivamen-
te). La mediana de espesor tumoral en el momento del diagndstico fue de
0,65 mm en el periodo A y de 0,90 mm en el periodo B. En el periodo A el
15% de los melanomas cutdneos presentaron ulceracién, mientras que en
el periodo B, fue el 9%. No se observaron diferencias significativas.
Conclusiones: no se encontraron diferencias entre ambos periodos, como
cabria esperar dada la mayor difusién de las campafias de prevencion del
cancer de piel y el uso mas extendido de herramientas diagnsticas.
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vs. 55.7% in period B). The average age at diagnosis was 51.42 + 1.77 years
and 54.54 + 0.78 years, respectively. The most frequent location was on the
trunk (44.4% vs. 46.6%, respectively). Superficial extensive melanoma was
the most frequent subtype (62.8% vs. 64.4%, respectively). The median
tumor thickness at diagnosis was 0.65 mm in period A and 0.90 mm in
period B. In period A 15% of the (Ms presented ulceration, while in period B
it was 9%. No significant differences were observed.

Conclusions: we did not find differences between the two periods, as we
would have expected given the greater diffusion of skin cancer prevention
campaigns and the more widespread use of diagnostic tools.
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INTRODUCCION

El melanoma cutdneo (MC) es un tumor maligno
derivado de los melanocitos que tiene un gran poten-
cial metastdsico, lo cual lo hace responsable de mds
del 90% de las muertes por neoplasias cutdneas. Es de
origen multifactorial; la predisposicién genética junto
con la exposicién solar son algunos de los principales
factores implicados en su génesis'?.

El prondstico del MC depende, principalmente,
del espesor tumoral (espesor de Breslow en milime-
tros) y de la presencia de ulceracién, ambos criterios
necesarios para la estadificacién tumoral. El diagnés-
tico precoz es fundamental para ofrecer al paciente un
mejor prondstico®*’.

Existen diversos factores relacionados con la detec-
cién del melanoma. En lo que respecta a los pacientes
en general, las campafas de prevencién del cincer de
piel cumplen una funcién central en la concientizacién
de la enfermedad con la difundida regla del “ABCDE
de los lunares”. La dermatoscopia manual es una he-
rramienta accesible a todos los dermatdlogos, que au-
menta la sensibilidad y especificidad para la deteccidn.
Ademds, puede utilizarse la combinacidn de fotografia
de cuerpo entero y dermatoscopia digital para aumen-
tar la deteccién del melanoma’®3.

En los dltimos afios, ha aumentado la tasa de in-
cidencia del MC, pero no su mortalidad>. En 2009,
publicamos un estudio comparativo de los casos de
MC del Hospital Universitario Austral (HUA) y el
Registro Argentino de Melanoma Cutdneo (RAMC)
entre 2000 y 2008°. Ese estudio mostré un mayor por-
centaje de pacientes jévenes con MC en el HUA en
comparacion con el RAMC y MC mis finos, que ge-
neralmente se asocian a diagndsticos mds tempranos.
Se ha propuesto que hay un sobrediagnéstico de mela-
noma a favor de los melanomas 77 situ'°.

El estudio fue realizado en la Unidad de Melanoma
del HUA, un hospital joven ubicado en el partido de
Pilar, Provincia de Buenos Aires, que abrié sus puertas
en mayo de 2000. Desde entonces, su poblacién de
pacientes ha crecido al ritmo del crecimiento de las
localidades aledanas hasta convertirse en un centro de
referencia y derivacién. La Unidad de Melanoma estd
compuesta por un equipo interdisciplinario de mé-
dicos cuyo objetivo es la mejor atencién del pacien-
te. Estd integrada por los servicios de Dermatologia,
Cirugfa de Cabeza y Cuello, Oncologfa, Anatomia
Patolégica, Imdgenes y Medicina Nuclear. Se basa en
précticas estandarizadas y guias de evaluacién, trata-

miento y seguimiento, y consiste en un circuito répido
de atencidn, interconsultas y presentacién de casos en
los ateneos.

Para afrontar el desafio del aumento de la inciden-
ciay las altas tasas de mortalidad que ocasiona el mela-
noma en los estadios avanzados, es de vital importan-
cia conocer sus caracteristicas epidemioldgicas tanto a
nivel global como en el dmbito de nuestra atencién
médica, y analizar su incidencia y mortalidad de forma
periédica a fin de implementar las medidas preventivas
oportunas. Por ello, y a partir del altimo trabajo publi-
cado por la Unidad de Melanoma del HUA, los obje-
tivos de nuestro estudio fueron conocer el perfil epide-
miolégico de los melanomas cutdneos diagnosticados
en la Unidad de Melanoma del HUA en el periodo
comprendido entre 2009 y 2021, comparar las carac-
teristicas epidemioldgicas de los MC diagnosticados en
la Unidad de Melanoma entre 2009 y 2021 y los datos
obtenidos en el periodo 2000-2008, y analizar si las
caracteristicas observadas en el perfodo mds reciente
han mejorado o empeorado respecto del anterior para
tomar decisiones en relacién con sus resultados. Nos
propusimos analizar si los diagnésticos de MC se reali-
zaban en etapas mds tempranas con la mayor difusién
de las campafas de prevencién del cdncer de piel y el

uso mds extenso de las herramientas diagndsticas'®!!.

MATERIALES Y METODOS

Se realizé un estudio observacional retrospectivo
descriptivo y analitico utilizando las bases de datos del
HUA que comparé las caracteristicas de los MC diag-
nosticados en el Servicio de Dermatologia en dos pe-
riodos consecutivos: 2000 a 2008 (periodo A) y 2009
22021 (periodo B), durante 21 afos de seguimiento.

Pacientes

Se revisé la base de datos de pacientes con MC eva-
luados en el Hospital desde el 1 de mayo de 2000 hasta
el 31 de diciembre de 2021 (cédigo 172 del ICD-9). Se
incluyeron en el estudio aquellos melanomas cuyo diag-
néstico fue realizado por un dermatélogo del Servicio y
se excluyeron los derivados desde otra institucién.

Variables clinicas

Se evaluaron las siguientes caracteristicas de los pa-
cientes: sexo, edad en afios y localizacién anatémica
del melanoma (cabeza y cuello, tronco, miembro su-
perior o miembro inferior).
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Estudio del melanoma primario

Todos los preparados histolégicos fueron evaluados
por anatomopatdlogos del Hospital. Se tomaron en
cuenta tanto las biopsias parciales (incisionales) como
las completas (escisionales). En caso de haber més de
una biopsia, se considerd para el andlisis las que mos-
traban caracteristicas de mayor riesgo (mayor espesor
tumoral o presencia de ulceracién). Se evaluaron las
siguientes caracteristicas del tumor primario, donde
los dos tltimos son los predictores independientes mds
poderosos para la estadificacion:

* Subtipo histolégico de melanoma: como variable
categérica que consideré melanomas iz situ, melano-
mas extensivos superficiales, melanomas nodulares,
melanomas lentigo maligno, melanomas acrales lenti-
ginosos, melanomas dérmicos, otros tipos de melano-
ma y subtipo no especificado.

* Espesor tumoral en milimetros: como variable
continua y como variable dicotomizada, que conside-
16 los melanomas invasores menores de 0,8 mm como
melanomas “finos” y aquellos de 0,8 mm o més de
profundidad como melanomas “gruesos”.

* Presencia de ulceracidn: como variable categdri-
ca dicotomizada. Es la ausencia de epidermis intacta,
suprayacente a la mayor parte del melanoma primario,
segun la histopatologia.

Analisis estadistico

Se describieron las variables numéricas en forma
de media, mediana, desviacion estdndar y rangos. Las
variables categéricas se describieron en forma de pro-
porciones. Para comparar las variables cuantitativas
continuas (edad, espesor tumoral) se utilizé la prueba
dela #de Student o la prueba de Mann-Whitney segin
su distribucién; y para analizar las categdricas (sexo,
localizacién, subtipo histolégico, espesor tumoral di-
cotomizado y ulceracién), la prueba exacta de Fisher
o de la chi-cuadrado (Stata versién 14.2). El nivel de
significacién estadistica se establecié en 0,05.

Aspectos éticos

La recoleccién y andlisis de los datos necesarios
para la realizacién del estudio fue autorizado por el
Comité Institucional de Evaluacién (CIE). Todos los
datos personales fueron tratados confidencialmente y
la identidad de los pacientes se preservé segin lo exige
la Ley 25326, de Habeas Data.

RESULTADOS

En la base de datos del HUA se registraron 977
melanomas. De estos, se incluyeron 578 (59%) diag-
nosticados en el Hospital, que correspondieron a 552
pacientes (26 pacientes con mds de un melanoma)
(Tabla). En el periodo A se diagnosticaron 108 mela-
nomas (18,7%) en el término de 9 afios, mientras que
en el periodo B fueron 470 (81,3%) en el término de
13 anos.

En el primer periodo hubo 47 mujeres (43,5%) y
61 hombres (56,5%). En el segundo periodo se obset-
v6 una distribucién similar, con 208 mujeres (44,3%)
y 262 hombres (55,7%), sin diferencias significativas
(p = 0,915). La media de edad en la que fue diagnos-
ticado el MC fue similar en ambos grupos (51,42
afios + 1,77 vs. 54,54 afios + 0,78; p = 0,08). La media-
na fue de 55 afos en el periodo A (19-83 afios) y de 54
afios en el periodo B (11-91 afos).

La localizacién mds frecuente fue en el tronco
(44,4% vs. 46,6% respectivamente), seguido de los
miembros (miembro superior 19,44% vs. 14,47%
y miembro inferior 18,52% vs. 20,64%) y la menos
frecuente fue de la cabeza y el cuello (16,67% vs.
18,09%). No hubo diferencias significativas en la loca-
lizacién entre el periodo A y el periodo B (p = 0,615).

Respecto de las caracteristicas histolégicas del me-
lanoma, hubo 38 (35,2%) melanomas in situ en el
primer grupo y 183 (38,9%) en el segundo, sin dife-
rencias significativas (p = 0,51). En cuanto a los MC
invasores, la mediana de espesor de Breslow fue de
0,65 mm (0,25-8 mm) enel primer periodoy de 0,9 mm
(0,2-14 mm) en el segundo periodo (p = 0,09) (Gréfi-
co 1). Se comparé la proporcién de melanomas “finos”
entre ambos grupos y no se encontraron diferencias
significativas (73,1% vs. 65,5%; p = 0,86).

Dentro del grupo de melanomas invasores, predo-
miné el subtipo extensivo superficial (62,8% en el pe-
riodo Ay 64,4% en el periodo B), seguido del melano-
ma nodular (8,5% vs. 8,3% respectivamente). No se
encontraron diferencias significativas en la frecuencia
de los subtipos histolégicos (p = 0,674) (Griéfico 2).

Finalmente, se comparé la presencia de ulceracidon
entre ambos grupos. Se observé una menor proporcién
de melanomas ulcerados en el segundo periodo (14,8%
en el periodo A y 8,72% en el periodo B), hallazgos
en el limite de la significacién estadistica (p = 0,07)

(Grifico 3).
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Periodo A Periodo B
(2000-2008) (2009-2021) Valor de p
n=108 n=470
Sexo
Femenino 47 (43,5%) 208 (44,3%) 0,915
Masculino 61(56,5%) 262 (55,7%)
Edad al diagnéstico (afios)
Promedio 51,41 +1,77 54,54+ 0,78 0,08
Mediana 55(19-83) 54(11-91)

Por sexo - mediana

Femenino 4 49,5 0,04
Masculino 61 59 04
Localizacion
(Cabeza y cuello 18 (16,7%) 85 (18,1%) 0,615
Tronco 48 (44,4%) 219 (46,6%)
Miembro superior 21(19,4%) 68 (14,5%)
Miembro inferior 20(18,5) 97 (20,6%
Sin datos 1(1%) 1(0,2%)
Subtipo histoldgico melanomas invasores n=70 n=287
MES
MN 44(62,9%) 185 (64,5%) 0,674
MAL 6(8,5%) 24 (8,4%)
MLM 2(2,9%) 10 (3,5%)
MD 2(2,9%) 5(1,7%)
Otros 1(1,4%) 5(1,7%)
NE 7 (10%) 41(14,3%)

8 (11,4%) 17 (5,9%)
Espesor tumoral
Melanoma in situ 38 (35%) 183 (39%) 0,51
Melanoma invasor 70 (65%) 287 (61%)
Melanoma “fino” 79 (73,1%) 308 (65,5%) 0,86
Melanoma “grueso” 27 (25%) 162 (34,5%)
Espesor no especificado 2(1,9%) 0(0%)
Mediana (rango) (mm) 0,65 (0,25-8) 0,9(0,2-14) 0,09
Ulceracion
No 92 (85,2%) 429 (91,3%) 0,072
Si 16 (14,8%) 41(8,7%)

Tabla: Caracteristicas de los melanomas cutdneos diagnosticados en el Servicio de Dermatologia del HUA en dos periodos.

MES: melanoma extensivo superficial; MN: melanoma nodular; MAL: melanoma acral lentiginoso; MLM: melanoma lentigo maligno; MD: melanoma dérmico: NE: no especificado.
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Grafico 1: Distribucion de la variable “espesor tumoral” de melanomas cutdneos invasores.
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MES: melanoma extensivo superficial; MN: melanoma nodular; MAL: melanoma acral lentiginoso; MLM: melanoma lentigo maligno; MD: melanoma dérmico; NE: no especificado.

Grafico 2: Subtipos histolégicos de melanomas cutdneos invasores por periodo.
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Grafico 3: Proporcion de melanomas cuténeos ulcerados por periodo.
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DISCUSION

En cuanto a las caracteristicas demogriéficas, se ha-
116 una similitud entre ambos grupos con respecto al
sexo y la edad en el momento del diagnéstico del MC.
Se observé un leve predominio masculino y se detectd
principalmente en la sexta década de la vida en ambos
sexos. En una publicacién reciente de Canadd, tam-
bién se observé una mayor prevalencia de melanoma
en los varones pero, a diferencia de nuestros datos, alli
la media de edad en el momento del diagnéstico fue
mayor (63,3 + 16,5 afios en los hombres y 60,8 + 18,2
en las mujeres)’?. En un estudio retrospectivo de los
melanomas diagnosticados en el Hospital Universita-
rio Araba (Pais Vasco, Espafa), la prevalencia del MC
fue mayor en los varones que en las mujeres, datos que
concuerdan con los de otros paises europeos, con una
mediana de edad en ambos sexos de 66,1 anos'. En
Montevideo, Uruguay, un estudio comunicé una me-
diana de edad de 61,2 afios, el 50,3% eran de sexo
masculino'. Estos hallazgos permiten inferir que los
pacientes diagnosticados en nuestra institucién tien-
den a ser mds jévenes que lo registrado a nivel mundial,
frecuentemente hombres y mayores, que mujeres en el
momento del diagndstico. Estos datos coinciden con
el fenémeno de crecimiento demogrifico del partido
de Pilar, donde se ubica nuestra institucién. Si bien
no tenemos los datos de los domicilios de todos los
pacientes evaluados, la poblacién del partido de Pilar
es predominantemente joven y se podria sospechar que
esto tendrfa alguna incidencia en la mayor cantidad de
MC en los grupos etarios mds jévenes' %,

Acerca de la localizacién del tumor primario, la
mayor proporcién se ubicé en el tronco, seguido de los
miembros y, por dltimo, la cabeza y el cuello, en am-
bos sexos. La misma tendencia se observé en los datos
del estudio espafol mencionado. En Canadd, en los
ultimos afos, se registré un aumento en las tasas de
incidencia del MC predominantemente en el tronco y
los miembros superiores'2.

Con respecto a las caracteristicas histolégicas, no
encontramos diferencias significativas entre ambos
periodos. Entre el 61% y el 65% de los MC diagnos-
ticados fueron invasores. Los melanomas “finos” pre-
dominaron sobre los melanomas “gruesos” en ambos
grupos. La diferencia en el segundo periodo fue una
disminucién aproximada del 50% en el niamero de

melanomas ulcerados. En el estudio espafiol, la media-
na del indice de Breslow fue de 0,79 mm y la presencia
de ulceracién del 21,2% de los MC, cifras que no difie-
ren mucho de las nuestras’®. En Montevideo, Uruguay,
el estudio de los pacientes con MC atendidos en dos
centros de referencia en el periodo 2008-2017 mostrd
que solo el 8,6% de los MC fueron in situ y que el
50% de los casos presentaron un indice de Breslow
mayor de 2 mm. Ademds, un 42,3% de los MC pre-
sentaban ulceracién en el momento del diagnéstico'.
Estos datos difieren significativamente de los registra-
dos en nuestra institucion.

Dentro del grupo de melanomas invasores, el
subtipo histolégico que predominé fue el extensivo
superficial, seguido del melanoma nodular, dato que
coincide con nuestra bibliograffa nacional y el consen-
so europeo’>". Por el contrario, en Espafia se observod
una gran proporcién del subtipo lentigo maligno, que
ocup$ el segundo lugar en frecuencia después del me-
lanoma extensivo superficial®. En Uruguay, la forma
anatomoclinica nodular fue la mds frecuente, seguida
de la extensiva superficial'“.

CONCLUSIONES

No encontramos diferencias epidemiolégicas signi-
ficativas y de las caracteristicas de los MC entre ambos
perfodos como cabria esperar, dada la mayor concien-
tizacién sobre la importancia de la consulta precoz,
gracias a la difusién de las campafias de prevencién
del cdncer de piel y al uso mds generalizado de herra-
mientas diagndsticas como la dermatoscopia manual
y digital.

Debido a las cifras alarmantes de incremento de
los casos de melanoma previstas para las préximas dé-
cadas, es indispensable continuar con la recopilacién
de los datos de los pacientes a nivel nacional y local,
en los 4mbitos donde nos desempefiemos. Conocer
nuestra poblacién de pacientes es fundamental para
implementar procesos diagnésticos, terapéuticos y de
seguimiento de acuerdo con sus necesidades. Asimis-
mo, la realizacién de estudios epidemiolégicos com-
parativos en diferentes periodos permitiria detectar las
situaciones que requieren cambios o actualizaciones en
las estrategias de prevencién primaria y secundaria del
melanoma cutdneo.
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Mitos y verdades. LESION INTRAEPITELIAL VULVAR DE ALTO GRADO

Médica Residente de Dermatologia, Hospital General de Agudos J. M. Ramos Mejia, Ciudad Auténoma de Buenos Aires, Argentina

ENUNCIADOS

1. El agente etiolégico de la lesién intraepitelial
vulvar de alto grado (HSIL, por su sigla en inglés)
es el virus del papiloma humano (VPH) de alto
riesgo. La infeccién persistente confiere un riesgo
de progresion al cdncer de vulva invasor.

2. Las lesiones HSIL se caracterizan por su color ro-
sado y siempre son sintomaticas (prurito o dolor).

3. El imiquimod tdpico es el tratamiento de prime-
ra linea en las mujeres inmunocompetentes con
lesiones unifocales.

RESOLUCION

1.VERDAD. Los tipos mas frecuentes de VPH causantes
de HSIL son VPH 16 (77,2%), VPH 33 (10,6%), VPH 18
(2,6%) y VPH 31 (1,2%), llamados VIPH de alto riesgo.

La infeccion persistente y la actividad oncogénica de
las proteinas E6 y E7 son cruciales para el desarrollo de
HSIL. Los factores de riesgo para la progresion a HSIL
son el tabaquismo, la inmunosupresion, los anticon-
ceptivos orales y la terapia de reemplazo hormonal.
La HSIL tiene riesgo de progresidn al cdncer de vulva
invasor, aunque menor que Ia VIN diferenciada.

2. MITO. La dinica de la HSIL es muy heterogénea,
puede ser dnica o mdltiple, plana o sobreelevada, y
de diferentes colores (rojo, blanco o pigmentado). I
sintoma mads frecuente es el prurito. Otros sintomas son
dolor, disuria y dispareunia. Es importante destacar que
el 50% de las lesiones HSIL son asintomaticas.

3. VERDAD. En los estudios que compararon la res-
puesta al tratamiento con imiquimod con respecto a
la cirugfa, se encontr6 que el primero no era inferior

al tratamiento quirdrgico. En otros ensayos clinicos, se
comprobé que el imiquimod es sequro, efectivo y pue-
de considerarse la primera opcion para el tratamiento
de laHSIL.

Estd indicado el imiquimod al 5% 2 0 3 veces por sema-
na durante 12 a 20 semanas.
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