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RESUMEN

Las mucosas no estan uniformemente pigmentadas y existen
diversos grados de variacién cromatica, tanto en estado fisiolo-
gico como patoldgico. Las distintas tonalidades de coloracion se
deben a factores como el origen y la localizacién del pigmento,
el grado de queratinizacién, nimero y actividad de los mela-
nocitos, la vascularizacion y el tipo de tejido submucoso (6seo,
cartilaginoso, muscular).

Las lesiones pigmentadas de las mucosas son un verdadero
reto diagndstico pues su origen es muy diverso. El melanoma
maligno de mucosas se asocia con un mal prondstico. La der-
matoscopia y la microscopia confocal de reflectancia son auxilia-
res diagndsticos que, como en la piel, facilitan el reconocimiento
oportuno de lesiones benignas y malignas de origen melanocitico.
PALABRAS CLAVE: Mucosa, lesién pigmentada, melanocito, derma-
toscopia, microscopia confocal de reflectancia

Introduccién
as mucosas no estdn uniformemente pigmentadas y
hay diversos grados de variacién cromdtica tanto en
estado fisiol6gico como patolégico.” Las distintas tona-
lidades de coloracién se deben a factores como origen
y localizacién del pigmento, grado de queratinizacién,
numero y actividad de los melanocitos, vascularizacién y
tipo de tejido submucoso (6seo, cartilaginoso, muscular).
Del mismo modo como se procede en la evaluacién de
las lesiones pigmentadas de la piel, el primer paso es de-
terminar si la lesién de la mucosa es o no de origen mela-
nocitico. La dermatoscopia es una técnica de diagnéstico
no invasivo que permite el estudio in vivo de las lesiones
pigmentadas. Sin embargo, hasta los dermatoscopios “de
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ABSTRACT

Mucosal pigmentation is not uniform and there are different
grades of chromatic variation both in physiologic and patho-
logical conditions. Such variations are determined by various
factors including origin and location of the pigment, keratini-
zation of the epithelium, number and activity of melanocytes,
vascularity and underlying submucosal tissue (bone, cartilage
and/or muscle).

Pigmented mucosal lesions pose a diagnostic challenge,
since their origin is rather diverse. Mucosal melanoma has a
very poor prognosis. Dermoscopy and reflectance confocal
microscopy are useful non-invasive diagnostic techniques for
the timely diagnosis of benign and malignant mucosal lesions of
melanocytic origin.

KEYWORDS: Mucosal tissue, pigmented lesion, melanocyte, dermosco-
py, reflectance confocal microscopy

bolsillo” resultan demasiado grandes para el abordaje
de lesiones pigmentadas de ciertas regiones anatémicas,
como el interior de la cavidad bucal; por ello, su uso estd
limitado a lesiones localizadas en el borde bermellén, la
mucosa labial, y las partes dorsal y lateral de la lengua.*
En cuanto a la mucosa genital, la dermatoscopia resul-
ta atil para valorar lesiones en labios mayores, glande y
prepucio.

Lesiones pigmentadas de origen melanocitico
Antes de referirnos a las lesiones melanociticas observa-
bles en las mucosas, es conveniente hacer una breve des-
cripcién de la embriologia, fisiologia e histologia de los
melanocitos en las mucosas.
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En 1927, Becker identific6 los melanocitos en el epi-
telio bucal por primera vez y unos afos después, Laidlaw
y Cahn lograron aislarlos de muestras de tejido gingival.®

En la primera etapa de la vida intrauterina, los mela-
noblastos migran de la cresta neural hacia la epidermis y
los foliculos pilosos para convertirse en células dendriti-
cas bien diferenciadas.”® La region de cabeza y cuello es
la primera zona anatémica donde aparecen los melano-
citos, aproximadamente a las 10 semanas de gestacion®.

Los melanocitos se localizan en la capa basal del epi-
telio de las membranas mucosas y estan distribuidos de
forma regular, entremezclados con las células basales. Las
dendritas de los melanocitos se extienden para cubrir
los queratinocitos vecinos y a través de las dendritas, la
melanina es transportada a las células epiteliales.’** Se ha
observado un incremento en los melanocitos orales rela-
cionado con la edad.”

Desde el punto de vista histolégico, los melanocitos
presentan nucleo redondo y pequefio, y citoplasma claro;
y extienden sus dendritas a los queratinocitos adyacentes.
Para visualizar mejor los melanocitos se utilizan tinciones
especiales como Fontana-Masson. Mediante inmunohis-
toquimica, se emplean marcadores como S-100 y HMB-45.
Diversos estimulos pueden aumentar la sintesis de mela-
nina en las mucosas como traumatismos, cambios hormo-
nales, medicamentos y/o radiacién.™

Pigmentacion racial

En individuos de fototipo IV-VI puede llegar a observar-
se algo conocido como pigmentacién racial de la cavidad
bucal. Un estudio con 1,300 nifios detecté pigmentacién
racial en 13.5% de esa poblacién.” La pigmentacion racial
suele ser difusa y bilateral, aunque se han identificado
algunos patrones.” La coloracién varfa de marrén cla-

ro a oscuro y las dreas mds frecuentemente afectadas son
las encias (excepto el borde marginal) y la mucosa bucal.
Otros sitios pigmentados pueden incluir labios, paladar
y lengua.”®" La pigmentacién racial es inocua y el trata-
miento solo tiene fines estéticos.

Macula melandtica

La mdcula melandética de la cavidad bucal es relativamen-
te frecuente y se debe a mayor produccién y depésito de
melanina en la capa basal, la ldmina propia o ambas, sin
que haya incremento en el nimero de melanocitos.”” En
series grandes se ha observado que la incidencia varfa de
0.4 a 0.7% de todas las biopsias de la cavidad bucal, sien-
do el borde bermellén y las encias los sitios mds comun-
mente afectados (609%). Las lesiones labiales suelen afec-
tar el labio inferior (Figura 1), mientras que en las encias
suelen estar limitadas a la parte anterior de la maxila. La
relacién hombre-mujer es 1:2 y la mayor incidencia se ob-
serva en la quinta década de la vida.*7 Hay controversia
en cuanto a que la macula melanética pueda ser un pro-
ceso fisiolégico o reactivo.’ La lesién suele ser anica, bien
circunscrita y menor a 1 cm de didmetro. La coloracion es
marrén oscuro-negro o incluso azul-gris.">* Las lesiones
intraorales a menudo son mds grandes que las localiza-
das en la mucosa labial." A la dermatoscopia se observa
predominio del patrén sin estructura (57.9%; Figuras 2
y 3); seguido del patrén con lineas paralelas, reticuladas
y/o curvadas (37.1%; Figura 4); circulos o “anillos” (19.3%;
Figura 5); y puntos (109).+*

Desde el punto de vista histolégico, 1a lesién se caracteri-
za por procesos interpapilares cortos sin marcada actividad
melanocitica. Suele observarse pigmentacién de la capa ba-
sal y melanéfagos en la ldmina propia.>®*° No se detectan
melanocitos atipicos ni inmunorreactividad a HMB-45.°

Figura 1. Imagen dlinica de méacula melanética en borde bermellon.
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Figura 2. Imagen clinica de macula melandtica en glande.
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Figura 3. Imagen dermatoscépica que muestra coloracién homogénea marrén cla-
ro y patrén sin estructura u homogéneo.

Figura 4. Imagen dermatoscdpica que muestra patron en lineas paralelas.

Figura 5. Imagen dermatoscépica que muestra patrén en circulos o anillos.
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Nevos melanociticos

Los nevos melanociticos orales son tumores benignos de
melanocitos, mucho menos frecuentes que las neoplasias
de piel. Un informe holandés cita una incidencia de 4.35
nevos melanociticos orales extirpados anualmente por
cada 10 millones de habitantes.”

Segin su morfogénesis, estas proliferaciones mela-
nociticas pueden dividirse en 3 fases: 1) proliferacién de
melanocitos neopldsicos benignos a lo largo de la unién
epitelio-mesénquima (nevo de unién); 2) migracién de
células hacia el compartimento mesenquimal (nevo com-
puesto); y 3) pérdida del componente de unién, de modo
que todos los nevomelanocitos remanentes estén localiza-
dos dentro del compartimento subepitelial (nevo subepi-
telial).">>> Estas fases corresponden a las variantes histo-
l6gicas de los nevos melanociticos orales.” Otras variantes
menos frecuentes incluyen nevo azul, nevo combinado y
nevo de Spitz.** Los nevos melanociticos orales suelen
ser mdculas pequedias y bien circunscritas, aunque tam-
bién pueden tener apariencia papular o polipoide. Las
lesiones sobreelevadas suelen ser menos pigmentadas, en
tanto que las lesiones planas son intensamente pigmenta-
das. La coloracién varfa de marrén a azul-gris o negro y
normalmente, la lesién tiene un color Gnico y uniforme
en toda su extensién. Los sitios cominmente afectados
son paladar duro, mucosa bucal y encias.”** No hay in-
formes de malignizacién de nevos melanociticos orales,
incluso en pacientes con multiples nevos cutineos o ne-
vos congénitos.” Tampoco hay evidencia de que los nevos
melanociticos orales sean marcadores para el desarrollo
de melanoma maligno de la cavidad bucal.* No obstante,
ante cualquier lesién nueva o de reciente aparicién en la
mucosa oral, es recomendable realizar una biopsia esci-
sional para descartar un melanoma incipiente.”

Melanosis del fumador (pigmentacién meldnica asociada al
tabaco)

El tabaquismo ocasiona pigmentaciéon meldnica bucal
difusa en las poblaciones asidtica y europea.®>* Ha sido
descrita en 21.5% de los fumadores y la intensidad de la
pigmentacién estd relacionada con el nimero de cigarri-
llos consumidos.” La patogénesis parece tener relaciéon
directa con un efecto estimulante del tabaco sobre los
melanocitos. Las dreas mds comunmente afectadas son
encfas, paladar duro, mucosa bucal y comisural, piso de
boca y mucosa labial, donde suele observarse una colo-
racién negro-marrén oscuro. Desde el punto de vista his-
tolégico, se detecta incremento en la sintesis de melanina
en la capa basal del epitelio y puede haber melanéfagos
en el tejido conectivo subyacente, sin pigmento meldni-
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co en la capa superficial del epitelio.” Esta condicién no
requiere de tratamiento y suele remitir espontdneamente
después de interrumpir el consumo de tabaco.*

Melanoacantoma

Es una tumoracién rara y benigna, caracterizada por
hiperplasia de queratinocitos en la capa espinosa y me-
lancitos dendriticos. En la clinica, se observa una placa
pigmentada de color marrén-negro, solitaria, aplanada,
asintomdtica y bien circunscrita. Su patogénesis es in-
cierta, aunque parece corresponder a un proceso tisular
reactivo que suele involucionar de manera espontinea o
después de una biopsia incisional. Tiende a manifestarse,
sobre todo, en mujeres de raza negra y las dreas mds afec-
tadas de la cavidad bucal son mucosa oral, labio, paladar
y encias.****

Melanoma maligno de la cavidad bucal

El melanoma maligno de la cavidad bucal es un tumor
melanocitico agresivo y poco frecuente que representa
0.5% de todas las neoplasias orales.>>* Es mds comin
en Jap6n y Africa que en paises occidentales,”* con pre-
dominio entre la cuarta y séptima décadas de la vida,
afectando mds a hombres que a mujeres. La etiologia del
melanoma maligno de la cavidad bucal es desconocida.
Suele aparecer de novo, aunque cerca de 30% se desarrolla
sobre lesiones pigmentadas previas, de meses o hasta afios
de evolucién. ¥ A la clinica, la fase inicial del melanoma
maligno de la cavidad bucal puede manifestarse como
una pigmentacién homogénea y asintomética o bien, po-
licroma con diversos tonalidades de negro, marrén, gris
y/o rojo. La variante nodular suele tener un crecimiento
mds acelerado y se asocia con ulceracién, sangrado, dolor
y destruccién 6sea (Figura 6). En ocasiones, las lesiones

Figura 6. Imagen clinica de melanoma nodular en borde bermellén.
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satélite pueden rodear al tumor primario. En la variedad
ameldnica no hay pigmentacién y predomina el compo-
nente vascular. Los sitios mds cominmente afectados son
paladar (40%) y encia maxilar (hasta en la tercera parte
de los casos). Desde el punto de vista histolégico, la fase
de crecimiento radial corresponde a melanoma in situ y la
fase de crecimiento vertical, a melanoma nodular o inva-
sor. La estadificacion histolégica del melanoma maligno
de la cavidad bucal segtn la clasificacién de Clark, am-
pliamente utilizada en los casos de melanoma cutdneo, no
ha sido plenamente validada en los casos de melanoma
bucal debido a que en la lamina propia no hay anédlogos a
la dermis reticular y papilar. Sin embargo, la clasificacion
TNM reconoce 3 estadios: I corresponde al tumor prima-
rio (cualquier T, No, Mo); II equivale al tumor con me-
téstasis en ganglios linfaticos regionales (cualquier T, N,
Mo); I corresponde al tumor con metdstasis a distancia
(cualquier T, cualquier N, Mr).

El tratamiento consiste en extirpacién quirdrgica radi-
cal con mdrgenes amplios, lo cual suele ser dificil debido
a las limitaciones anatémicas y la proximidad de estruc-
turas vitales. Quimio y radioterapia no son eficaces en el
tratamiento de este tumor, circunstancia que limita aun
més el manejo. Las metdstasis a distancia suelen afectar
pulmén, higado, cerebro o hueso. El pronéstico del me-
lanoma maligno de la cavidad bucal suele ser malo y la
sobrevida a 5 afios es de aproximadamente 15%.+4

Igual que en el caso de melanoma cutdneo, el diagnés-
tico temprano es critico para el pronéstico y calidad de
vida del paciente. La dermatoscopia ofrece la posibilidad
de realizar el diagnéstico oportuno del melanoma ma-
ligno de la cavidad bucal.#* La presencia de policromia
(3 0 mds colores), deteccién de tonalidades azul, gris y/o
blanco y el patrén sin estructura (aunque solo una parte
de la lesion muestre el patrén sin estructura) es altamente
sugestivo de malignidad (Figura 7). Estos criterios tienen
una sensibilidad de 100% y una especificidad de 82.2% en
el diagnéstico de melanoma®.

Otras técnicas de diagnéstico no invasivo, como mi-
croscopia de reflectancia confocal, también son auxiliares
prometedores en la evaluacién y el diagnéstico temprano
de lesiones melanociticas de la mucosa oral y genital.

Una herramienta diagndstica no invasiva consiste en la
prueba de “frotamiento con gasa”, descrita en 2003.° Es
un procedimiento sencillo, de gran utilidad para la detec-
cién de melanomas de la mucosa oral. Consiste en frotar
la superficie de una lesién pigmentada con una gasa o
torunda de algodén limpia y verificar si se tifie o no de
negro. La comprobacién visual de una mancha negra en
la superficie de esos materiales establece el diagnéstico de
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Figura 5. Imagen dermatoscépica que muestra policromia y presencia de colores
azul, gris y blanco.

melanoma bucal. La técnica se fundamenta en el hecho
de que los melanocitos tumorales, cargados de melanina,
invaden las capas del epitelio hasta la superficie. Asi, al
frotar una lesién maligna pigmentada, el mecanismo de
exfoliacién mecdnica hace que numerosas células repletas
del pigmento se adhieran al material utilizado en la frota-
cién dando lugar a una mancha negruzca. En cambio, en
las lesiones benignas —como mécula melanética o nevos-
la gasa o torunda no se tifie de negro porque las células
que componen esas lesiones no invaden el epitelio. Sin
embargo, advierten Hicks y Flaitz," hasta 30% de los me-
lanomas orales pueden mostrar solo crecimiento vertical
a partir de la ldmina propia; en cuyo caso, la prueba de
“frotamiento con gasa” serd negativa.

Conclusién

Las lesiones pigmentadas de las mucosas representan
un verdadero desafio diagnéstico. Pueden ser de diverso
origen. El melanoma maligno de mucosas se asocia con
mal prondstico. La dermatoscopia y la microscopia de re-
flectancia confocal son auxiliares diagndsticos en lesiones
pigmentadas de las mucosas oral y genital, pues facilitan
el reconocimiento oportuno de lesiones benignas y ma-
lignas de origen melanocitico.
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