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Melanoma de la mucosa nasal

Melanoma of the nasal mucosa.

Jorge Alberto Romo-Magdaleno,! José Pablo Busto-Ruano,? Laura Maria Reyes-
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Resumen

ANTECEDENTES: El melanoma mucoso de cabeza y cuello es una enfermedad in-
frecuente, con alta tasa de mortalidad. La complejidad de las dreas anatémicas, el
crecimiento silente y su alta capacidad de metastasis justifican un peor prondstico.
Asimismo, la falta de conocimiento, protocolos de tratamiento y series de casos clinicos
hacen que el abordaje sea controvertido y sujeto a diversas decisiones terapéuticas, por
lo que, a pesar de investigaciones realizadas previamente, no se ha logrado aumentar
la supervivencia.

CASO CLINICO: Paciente masculino de 89 afios con una tumoracién nasal de un afio
de evolucién que ocasionaba obstruccion nasal, rinorrea purulenta, hiposmia, epistaxis
y epifora. El reporte histopatolégico document6 un melanoma primario de la mucosa
nasal. Debido a su estadificacion y en conjunto con el departamento de radio-oncologia
y oncologia médica se decidi6 realizar tratamiento quirdrgico.

CONCLUSIONES: El melanoma mucoso nasal suele tener peor prondstico que los que
surgen de los sitios cutdneos y la mayoria de los pacientes desarrollan enfermedad
recurrente y diseminada.

PALABRAS CLAVE: Melanoma mucoso; tumor de cavidad nasal; mucosa nasal.
Abstract

BACKGROUND: Mucosal melanoma of the head and neck is an infrequent disease,
with a high mortality rate. Its poor prognosis can be explained by the complexity of the
anatomy on these areas, its silent growth and their high capability for metastasis. The
lack of knowledge, treatment protocols and series of clinical cases make the approach of
patients controversial and subject to diverse therapeutic approaches. Therefore, despite
previous research, it has not been possible to increase the survival rate for these patients.

CLINICAL CASE: An 89-year-old male patient with a one-year evolution nasal tumor
causing nasal obstruction, purulent rhinorrhea, hyposmia, epistaxis and epiphora. A
histopathological report of primary melanoma of the nasal mucosa was documented.
Due to its statistics and in conjunction with the department of radio-oncology and
medical oncology, surgical treatment was performed.

CONCLUSIONS: Nasal mucosal melanoma usually has a worse prognosis than those
emerging from the cutaneous sites and most patients develop recurrent and dissemi-
nated disease.
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www.otorrino.org.mx

1 Otorrinolaringdlogo y cirujano de
cabeza y cuello, médico adscrito.

2 Médico cirujano, residente de cuarto
afio de Otorrinolaringologia y Cirugia
de Cabeza y Cuello.

* Médico cirujano, residente de primer
afio de Otorrinolaringologia y Cirugia
de Cabeza y Cuello.

Servicio de Otorrinolaringologia y
Cirugia de Cabeza y Cuello, Hospital
Central Militar de México, SEDENA,
Ciudad de México.

Recibido: 28 de mayo 2020

Aceptado: 28 de septiembre 2020

Correspondencia
Jorge Alberto Romo Magdaleno
magdalenomd.jar@gmail.com

Este articulo debe citarse como
Romo-Magdaleno JA, Busto-Ruano
JP, Reyes-Ortega LM. Melanoma de la
mucosa nasal. An Orl Mex. 2020; 65
(4): 191-198.

191



192

Anales de Otorrinolaringologia Mexicana

ANTECEDENTES

El melanoma es un padecimiento proveniente
de los melanocitos de las mucosas. La funcién
del melanocito en las mucosas no es plenamente
entendida, pero se ha reportado que intervienen
mecanismos inmunolégicos y antibacterianos
importantes como presentadores de antigenos,
fagocitosis y liberadores de citocinas.' Excepcio-
nalmente puede surgir del epitelio de la mucosa
que recubre las vias respiratorias. El melano-
ma mucoso nasal es una enfermedad de baja
prevalencia, siendo el sitio afectado con mas
frecuencia del melanoma primario; sin embargo,
corresponde a menos de 1% de todos los mela-
nomas y menos de 5% de todas las neoplasias
del tracto nasosinusal.? Tiene peor pronéstico
que los que surgen de los sitios cutaneos.! El
crecimiento en sitios anatdmicos no visibles, las
limitaciones diagnésticas, su biologia Gnicay el
mal pronéstico hacen que nuestra comprensién
y conocimiento sobre este tipo de cancer, asi
como su manejo Optimo permanezcan limitados.
En este trabajo se comunica un caso clinico, la
ruta diagnéstica y terapéutica de un paciente
con melanoma de la mucosa nasal, asi como
una revision de la bibliografia reciente.

CASO CLiNICO

Paciente masculino de 89 afos de edad, sin
antecedentes neopldsicos familiares, con hiper-
tension arterial sistémica controlada. Fue referido
a nuestro servicio por iniciar un ano previo a
su valoracién con obstruccién nasal unilateral,
izquierda y progresiva acompafada de rinorrea
purulenta, epistaxis intermitente y de alivio
espontdneo e hiposmia ipsilateral. Asimismo,
refirié epifora moderada en el ojo izquierdo.
En la exploracién fisica se observé una tumo-
racion violdcea en la fosa nasal izquierda con
obstruccion total de la misma, de consistencia
blanda, no dolorosa, de aproximadamente 4 cm
acompafada de rinorrea purulenta izquierda
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(Figura 1). La tomografia simple y contrastada
de nariz y senos paranasales en cortes axiales
(Figura 2) y coronales (Figura 3) mostr6 una
lesién ocupativa del seno maxilar izquierdo con
extension al pasaje nasal ipsilateral y erosién
6sea. Se decidié complementar abordaje con
resonancia magnética simple y contrastada con
hallazgo de lesion intranasal izquierda infiltrante
con epicentro en el meato medio, sin evidencia
de invasion orbitaria ni de invasién en la fosa
infratemporal (Figura 4). Al descartar lesién vas-
cular, se decidié realizar una biopsia incisional
en consultorio bajo anestesia local con reporte
histopatol6gico de melanoma mucoso con pa-
tron epitelioide, extensamente ulcerado y con
focos de necrosis. Se establecié el diagnéstico
de melanoma mucoso de la cavidad nasal con
extension al tabique, el seno maxilar izquierdo y
las celdillas etmoidales T4aNOMO, etapa clinica
IVa (segtin la clasificacion de TNM de la AJCC) y
estadio | (segun la clasificacion de Ballantyne).
Debido a la etapa clinica se realizé reseccion
del tumor nasal, con técnica de Weber-Ferguson,

Figura 1. Endoscopia nasal anterior de la cavidad nasal
izquierda que muestra ocupacién por una tumoracion
asimétrica, de bordes irregulares, de coloracién viola-
cea, de aproximadamente 4 cm y rinorrea purulenta.
Desviacion septal a la derecha.
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Figura 2. Tomografia computada en corte axial preope-
ratoria con contraste. Se observa imagen heterogénea
en el tercio medio de la cara que afecta la fosa nasal
izquierda, con erosién de la pared medial y antro
maxilar izquierdo, lamina perpendicular del etmoides
y vémer, con desviacién septal hacia la derecha.

realizando rinotomia lateral, maxilectomia me-
dial, septectomia y etmoidectomia (Figura 5). El
estudio transoperatorio se reporté con bordes
negativos. El caso se presentd a sesion conjunta
con el equipo de Radio-oncologia en donde se
indico tratamiento coadyuvante con radiotera-
pia; se indicé una dosis total de 50 Gy. En la
valoracién de seguimiento, cuatro anos después,
el paciente refiri6 alivio de los sintomas, con
adecuada cicatrizacién y sin datos clinicos de
recidiva tumoral (Figura 6).

DISCUSION

El melanoma mucoso corresponde a 1% de todos
los melanomas. Se manifiesta principalmente en
la cabeza y el cuello en 55% de los casos, segui-
dos de la afectacion anorrectal y vulvovaginal .3
En los melanomas de cabeza y cuello, 10% son
mucosos con el siguiente orden de frecuencia:

Figura 3. Tomografia computada en corte coronal
preoperatoria. Se observa imagen con realce heterogé-
neo en el tercio medio de la cara que afecta la fosa nasal
izquierda, sobrepasa la linea media con ocupacion del
meato medio e inferior y desviacion del tabique hacia
la derecha con erosién de la lamina perpendicular del
etmoides.

cavidad nasal (55%), cavidad oral (25%) y senos
paranasales (15%). Los melanomas de eséfago,
faringe y laringe son mucho menos frecuentes.*>

La frecuencia aumenta con la edad, la edad me-
dia de diagnéstico es de 70 afios, a excepcion
del melanoma de orofaringe que afecta a pacien-
tes més jévenes.®” Unicamente se ha sugerido
como factor de riesgo de melanomas mucosos
nasosinusales la exposicién ocupacional al
formaldehido.® Es mas frecuente en mujeres
que en hombres.® Al igual que los melanomas
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Figura 4. Resonancia magnética con imagen hetero-
génea hipointensa que afecta la fosa nasal izquierda,
el antro maxilar izquierdo y las celdillas etmoidales,
aparentemente sin reforzamiento del tumor al medio
de contraste.

cutaneos, el melanoma mucoso es mds comun
en caucasicos que en raza negra; sin embargo,
de todos los melanomas de los pacientes de
raza negra 9% son mucosos, mientras que en
caucasicos Unicamente 2%.° Alrededor de 20%
de los melanomas mucosos son multifocales, en
comparacién con 5% de los cutdneos.'® Asimis-
mo, 40% son amelandticos.’" La supervivencia a
5 anos es de 25% a pesar del tratamiento éptimo
en comparacién con el melanoma cutdneo en el
que la supervivencia es de 80%.’ El caso comu-
nicado se trata de un melanoma de mucosa nasal
en un paciente masculino de edad avanzada y
caucasico, lo que concuerda con lo descrito en
la bibliografia.
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Figura 5. Imagen transoperatoria que muestra ex-
posicién de la cavidad nasal a través de incision de
Weber-Ferguson.

Puede manifestarse de diversas formas clinicas
segln el sitio de crecimiento. El paciente puede
cursar asintomdtico o con sintomas de obstruc-
cién nasal, que fue el primer sintoma de nuestro
paciente, asi como dolor, sinusitis, anosmia,
epifora o epistaxis intermitente por la masa tu-
moral.'>'3 Suelen diagnosticarse en fases tardias
y, por tanto, tienen peor pronéstico. Los melano-
mas de cavidad oral y orofaringe generalmente
se diagnostican de forma incidental durante
la exploracion fisica de rutina.™ El comporta-
miento clinico del melanoma es impredecible,
a menudo existe infiltracion al tejido 6seo en el
momento del diagndstico, asi como metastasis.'

El diagnéstico se establece principalmente
mediante dermatoscopia con los mismos iden-
tificadores de malignidad que en los melanomas
cutaneos (Cuadro 1).' En caso de encontrarse
en sitios anatémicos de dificil acceso se utiliza
visién endoscépica. El diagnéstico definitivo se
establece mediante biopsia de la lesién, como
se le realizé al paciente, por el sitio anatémico
que daba origen al tumor.’
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Figura 6. Imagen facial cuatro anos después de la
intervencion quirdrgica.

Cuadro 1. Criterios dermatoscépicos de malignidad

£

En el diagndstico diferencial es importante consi-
derar la melanosis; es mas frecuente en personas
de raza negra y generalmente es simétrico, para
diferenciarlo debe realizarse una biopsia.'”
Otros diagnosticos diferenciales de importancia
incluyen: linfoma, carcinoma indiferenciado, el
fibrosarcoma, los tumores malignos de la vaina
del nervio periférico pigmentados, el neuroblas-
toma olfatorio y el carcinoma sinonasal.'>'?

Debe realizarse tomografia axial computada y
resonancia magnética para valorar la invasion a
estructuras adyacentes y metdstasis ganglionar
a distancia. La tomografia por emisién de posi-
trones (PET-CT) también se utiliza para valorar
metdstasis a distancia.?

Cursa con un crecimiento lentiginoso, debido
a esto y a la complejidad de la anatomia de la
mucosa de la cabeza y el cuello, su reseccién
completa con margenes negativos es limitada;
sin embargo, como en el caso comunicado,
los margenes negativos pueden lograrse con
un adecuado abordaje y segtin la diseminacién
local. La mayoria de los pacientes generan
metastasis a pesar de su reseccién completa.’

Criterios dermatoscopicos Definicion

Patrén multicomponente

Patrén inespecifico
Reticulo pigmentado atipico

Puntos/globulos irregulares a
marrén o negra

Combinacién de tres o mds estructuras dermatoscépicas distintivas (reticulo pigmentado,
glébulos, proyecciones, macnas)

Lesién pigmentada sin criterios suficientes para catalogar su patrén como reticulado, glo-
bular, homogéneo o en estallido de estrella por definicién

Reticulo pigmentado negro, marrén o gris, con orificios irregulares y lineas gruesas

Estructuras redondas u ovales de diversos tamafios y distribucién irregular, coloracién

Lineas irregulares (pseudépodos  Lineas y proyecciones irregulares de aspecto bulboso o digitiforme, de color marrén o negro,

y proyecciones radiales)

situadas en el borde de la lesion, derivan de estructuras reticuladas o del cuerpo del tumor

Area irregular, desestructurada, de pigmentacién azul, confluente con un manto o velo

Velo azul-blanquecino

blanquecino de aspecto de vidrio esmerilado. La pigmentacion no abarca la totalidad de

la lesién y en general corresponde a un area clinicamente elevada de la lesion

Estructura de regresion

Estructuras vasculares

Despigmentacion blanquecina de aspecto pseudocicatricial, granulos azul-grisiceo (en
pimienta) o ambos. Suele corresponder, clinicamente, a un area aplanada de la region

Vasos sanguineos de distribucion irregular, de apariencia lineal, puntiforme o en horquilla,

o eritema dentro de las estructuras de regresion
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Afortunadamente en el caso de nuestro paciente
se descarté metdstasis a distancia por tomografia
toraco-abdomino-pélvica simple y contrastada.

Existe una forma simplificada (estratificacion de
Ballantyne) de clasificacién con tres estadios:?°

e [Estadio I: enfermedad clinicamente
localizada.

e Estadio II: metastasis ganglionar.

e Estadio lll: metastasis a distancia.
En las lesiones de cabeza y cuello se utiliza la
estratificacion de acuerdo con el TNM de la AJCC
(Cuadro 2), que inicia en estadio Ill como la forma

mas limitada de la enfermedad, esto demuestra
el prondstico adverso de este padecimiento.'®

Cuadro 2. Clasificacion TNM de la AJCC
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Las opciones de tratamiento dependen de varios
factores, como la diferenciacién de la lesion y
el grado de extension, el tratamiento quirdrgico
es de primera eleccién, con la reseccion con
amplios margenes quirirgicos.*' La cirugia se
reserva para los estadios Ill y IVA, en caso de
que la lesion pueda ser resecada con margenes
negativos o si se requiere control local de la
enfermedad. El procedimiento puede realizarse
por via endoscépica o abierta. Se ha demostra-
do la misma tasa de reseccién con margenes
negativos, asi como la misma supervivencia y
morbilidad.?" En este caso se efectu6 una extir-
pacion en bloque amplio de la lesién a través
de una técnica de Weber-Ferguson.

La existencia de nédulos ganglionares varia por
localizacién; en los senos paranasales es de 10%
y en la cavidad oral de 25%, por lo que algunos

Tumor primario Descripcion

3
T4

T4a

T4b

Nédulos linfaticos regionales

Nx
NO
N1

Metastasis a distancia
MO
M1

Estadio T
1 T3
IVA T4a

T3.T4a

IVB T4b
IVC Cualquier T

Tumor limitado a la mucosa y a los tejidos blandos subya-
centes, sin importar la dimensién

Moderadamente avanzado o muy avanzado

Moderadamente avanzado; tumor que invade tejido blando
profundo, cartilago, hueso o piel

Muy avanzado; tumor que invade cerebro, duramadre de
craneo, pares craneales bajos (IX, X, XI, XII), espacio masti-
catorio, arteria cardtida, espacio prevertebral o estructuras
mediastinales

Descripcion

No pueden documentarse nédulos linfaticos

Sin nédulos linfaticos metastasicos regionales
Nodulos linfaticos metastdsicos regionales presentes
Descripcion

Sin metastasis a distancia

Metastasis distante presente

N M
NO Mo
NO Mo
N1 MO
Cualquier N MO
Cualquier N M1
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autores recomiendan la diseccion de cuello elec-
tiva. A pesar de realizar diseccion de cuello, la
supervivencia a cinco afos continta siendo la
misma, por lo que debe tomarse en cuenta solo
para control local de la enfermedad y de forma
paliativa o sintomdtica.?

El papel de la radioterapia coadyuvante per-
manece controvertido. La recurrencia local
ocurre en 29 a 79% de los casos a pesar de
tratamiento quirdrgico agresivo.>”2?* Es mas
comun su prescripcién en lesiones sinonasa-
les por la dificultad inherente de obtener una
adecuada escisién en estos tumores.'* Se ha re-
portado que puede mejorar el control local en
pacientes con mdrgenes quirdrgicos positivos,
pero no esta comprobado el efecto en la super-
vivencia.”?? Asimismo, es muy poco probable
que haya suficientes pacientes para distribuir al
azar, estratificar y examinar prospectivamente
a fin de tener una evaluacién concluyente del
papel de la radioterapia posquirirgica.'*?’
Si todos estos factores se combinan con el
hecho de que los esquemas de dosis alta por
fraccion prescritos actualmente se asocian con
efectos secundarios minimos, parece haber
poca indicacién de retener el tratamiento con
radioterapia coadyuvante cuando los margenes
quirdrgicos son casi siempre subdptimos en
virtud de la anatomia del regién.' La radiote-
rapia primaria se considera en pacientes con
lesiones irresecables o cuando una reseccion
de margenes no es posible.’?? En nuestro pa-
ciente, a pesar de tener margenes quirdrgicos
negativos, se decidié la administracion de
radioterapia coadyuvante por el alto indice de
recurrencia que tienen estos pacientes y tratar
de mejorar el pronéstico.

Existen pocos estudios de la efectividad de la
terapia sistémica, se sabe que la inmunoterapia
coadyuvante con interferén alfa o ipilimumab es
efectiva en los melanomas cutaneos; sin embar-
g0, no existen pruebas en melanomas mucosos.?

En todos los pacientes deben analizarse muta-
ciones en V600 en el gen BRAF. En caso de no
tener mutaciones en el gen BRAF (10% de los
melanomas mucosos lo tienen) debe buscarse
la mutacién en el gen KIT (25% de los mela-
nomas mucosos).?>2* Esto con el fin de ofrecer
una terapia dirigida como mesilato de imatinib,
una molécula inhibidora de KIT, aunque atn se
encuentra en fase de estudio. El tratamiento con
vermurafenib o dabrafenib, inhibidores de BRAF,
asociado con cobimetinib o trametinib, inhibi-
dores de MEK, debera considerarse en pacientes
con enfermedad avanzada y mutaciones en el
gen BRAF.2324

La administracion de otros agentes, como anti-
CTLA4 (ipilimumab) o anti-PD-1-(nivolumab y
pembrolizumab) han demostrado eficacia en la
enfermedad avanzada del melanoma cutaneo;
sin embargo, alin no se cuenta con los datos
suficientes para valorar su papel en el melanoma
mucoso.?>?¢ Existen estudios que documentan
que la respuesta del melanoma mucoso al cis-
platino combinado con interferén alfa es similar
a la del melanoma cuténeo.?%?

CONCLUSIONES

El melanoma mucoso nasal es una neoplasia de
baja frecuencia, por lo que no existe un abor-
daje estandarizado. Suele tener peor prondstico
que los que surgen de los sitios cutdneos y la
mayoria de los pacientes desarrollan enferme-
dad recurrente y diseminada. El diagnéstico
temprano es de vital importancia ante la rele-
vancia pronéstica. Debera tomarse en cuenta
la localizacién y la existencia de enfermedad
metastasica para su tratamiento. Se comunicé
un caso de melanoma de la mucosa nasosinusal
en el que el tratamiento quirdrgico radical y la
radioterapia coadyuvante lograron la adecuada
eliminacién del tumor, sin que hubiera recidi-
va local tumoral y otorgando al paciente una
buena calidad de vida.
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