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¢Melanoma lentiginoso acral: metastasico,
simultaneo, persistente?
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El melanoma lentiginoso acral (MLA) supone un 5% de todos los melanomas malignos, y presenta una frecuencia de metastasis loco-regionales mayor
al resto de subtipos de melanoma. En la préctica clinica habitual observamos que existe un porcentaje significativo de casos de MLA que presentan
recurrencias locales en zonas de piel aparentemente sanas, incluso después de haber realizado una extirpacion con margenes de seguridad adecua-
dos, como en el caso clinico que presentamos. Esto podria estar generado por la presencia del denominado “campo de células de melanoma*”, defini-
do recientemente por Bastian.
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Summary

Acral lentiginous melanoma (MLA) represents 5% of all malignant melanomas, and has a frequency of loco-regional metastases greater than other
subtypes of melanoma. In clinical practice we observed that a significant percentage of cases of MLA that recurrences in apparently healthy areas of
skin, even after making excision with adequate safety marqgins, as in a case that we present. This could be generated by the presence of so-called

“melanoma field cells” recently defined by Bastian.
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El melanoma lentiginoso acral (MLA) supone un 5% de
todos los melanomas malignos, y presenta una frecuencia
de metéastasis loco-regionales mayor al resto de subtipos de
melanoma. El tratamiento primario del MLA es la extirpacion
quirtrgica; al igual que los otros tipos de melanoma, puede
recurrir localmente en el lugar de extirpacion si ésta no se ha
realizado con margenes de seguridad adecuados. No obs-
tante, en la préactica clinica habitual observamos que existe
un porcentaje significativo de casos de MLA que presentan
recurrencias locales en zonas de piel aparentemente sana,
incluso después de haber realizado una extirpacion con
margenes de seguridad adecuados y con bordes libres para
tumor.
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Caso clinico

Presentamos el caso de una mujer de 81 afios diagnosticada
de MLA en la planta del pie derecho, con nivel IV de Clark,
ulcerado, de 2,2 mm de espesor de Breslow (Figura 1) cuyo
tratamiento inicial fue una extirpacién amplia con 2 cm de
margen e injerto cutaneo. Los limites quirlrgicos fueron
todos negativos para tumor. A los dos afios, la paciente con-
sulté por apariciéon de varias maculas y manchas pigmenta-
das mal delimitadas en el borde del injerto, de morfologia
irregular y tamafio entre los 4 y los 30 mm de diametro. Clini-
camente eran sospechosas de una recidiva tumoral en
forma de multiples metéastasis cutaneas (Figura 2). El estu-
dio histolégico mediante biopsia punch de cada una de
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Figura 1. Estudio histopatoldgico del melanoma acrolentiginoso

primario en planta del pie derecho, ulcerado, nivel IV de Clark y
espesor de Breslow de 2,2 mm.

estas lesiones pigmentadas, mostré la presencia de una epi-
dermis con acantosis irregular y una proliferacién tumoral
melanocitica mal delimitada con patron lentiginoso. Los
melanocitos posefan una marcada atipia citolégica, y esta-
ban rodeados de una retraccion artefacta (Figura 3A 'y 3B).
Su proliferacion se limitaba a la capa basal con afectacion de
los anejos cutaneos, como se observa en la tincién inmuno-

Figura 2. Imagen clinica de la recidiva tumoral multiple del
melanoma acrolentiginoso. Se puede observar las maculas
tumorales irregulares (sehaladas en la imagen con asterisco*
blanco) separadas por piel clinicamente sana (sefialada en la
imagen como cruz + amarilla).
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Figura 3. A) Estudio histoldgico de una de las lesiones pig-
mentadas que constituyen la recidiva tumoral, sefialada en la
imagen clinica como asterisco blanco (*): Melanoma lentigi-
noso acral in situ. B) Imagen histolégica correspondiente a
otra de las lesiones pigmentadas sefialadas en la imagen clini-
ca (*): Recidiva tumoral en forma de melanoma lentiginoso
acral in situ. C) Tincion inmunohistoquimica mediante
MELAN-A de una de las lesiones de melanoma acrolentigino-
so in situ senaladas en la imagen clinica como (*): la prolifera-
cién melanocitica atipica se limitaba a la capa basal, con afec-
tacion de los anejos cutaneos. D) Estudio histolégico de la piel
sana perilesional, sehalada en la imagen clinica como cruz
amarilla (+). Aspecto histolégicamente normal, sin prolifera-
cion tumoral ni signos de regresion.

histoquimica MELAN-A (Figura 3C). La tincion con Ki67 evi-
dencio6 una alta tasa mitética (> 1 mitosis/mm?). No existia
extensién tumoral a dermis, ni afectacion vasculo-linfatica ni
collarete epidérmico. Ante estos hallazgos histopatologicos,
se planted el diagnéstico diferencial entre la aparicion de 4
nuevos melanomas lentiginosos acrales, o la recaida local
por persistencia tumoral, siendo poco probable la recurren-
cia en forma de metastasis epidermotropas. Todo el injerto
cutaneo, junto a las 4 lesiones meléanicas previamente biop-
siadas, fueron extirpadas en bloque, con 10 mm de margen
y un nuevo injerto cutaneo. Se realizd un estudio histopatolo-
gico exhaustivo de la pieza de extirpacion: los méargenes qui-
rargicos fueron completamente negativos para tumor. Se
estudiaron las areas de piel aparentemente sana que sepa-
raban las 4 méaculas malignas biopsiadas, y no se observa-
ron hallazgos histopatolégicos sugestivos de MLA ni de
regresion tumoral (Figura 3D). El estudio inmunohistoquimi-
co de estas zonas clinicamente sanas, no mostré alteracio-
nes: se observé un numero y distribucion normal de los
melanocitos en la unién dermo-epidérmica. También se
estudiaron el resto de zonas pigmentadas existentes sobre el
injerto cutaneo, que s6lo mostraron un aumento de pigmen-
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Figura 4. Nueva recidiva local diez meses después de la Ultima
reintervecion: dos lesiones tumorales en el borde del injerto,
que correspondieron con dos nuevos melanomas acrolentigi-
NoSos primarios.

to dérmico sin presencia de melanoma en las mismas. En
conjunto, estos hallazgos histolégicos fueron méas compati-
bles con 4 nuevos MLA que con 4 focos de persistencia
tumoral por una exéresis incompleta. Sospechamos que las
areas de piel aparentemente sanas que separaban los 4
nuevos melanomas, albergaban células melanociticas
tumorales, histolégicamente normales pero genéticamente
alteradas, y que se correspondian al descrito recientemente
por Bastian campo de células de melanoma o “melanoma
field”. La imposibilidad técnica en nuestro centro para reali-
zar un FISH nos impidi6 evidenciar esta sospecha. Diez
meses después de la Ultima reintervencion con injerto cuta-
neo, la paciente presentd nuevas lesiones en el borde del
injerto: un ndédulo ulcerado de 8 mm, y una méacula pigmen-
tada de 6 mm (Figura 4). El estudio histopatolégico de estas
dos nuevas lesiones fue compatibles con dos nuevos mela-
nomas acrolentiginosos primarios, de Breslow 1,1y 0,8 mm.
Tres meses después de esta tercera intervencion con un ter-
cer injerto cutaneo, la paciente no ha mostrado signos de
recidiva tumoral y sigue viva libre de enfermedad.

Comentario

La recurrencia tumoral local en el melanoma maligno con-
siste en la reaparicion tumoral en los margenes de la cicatriz
quirdrgica, y puede ser causada por metastasis cutaneas del
melanoma primario o por la peristencia tumoral, casi siem-
pre debida a una extirpacion incompletall, 2]1. Reciente-
mente se ha propuesto que, en el caso de los melanomas
lentiginosos acrales (MLA), la presencia de un “campo de
células de melanoma” explicaria un porcentaje importante
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de MLA con multiples recidivas locales sobre piel aparente-
mente sana a pesar de haber realizado una extirpacion qui-
rurgica amplia con margenes quirlrgicos negativos[3, 41.

El concepto de campo de células de melanoma fue ini-
cialmente descrito por Bastian en el 2000[4]. Se define
como una zona de piel aparentemente sana que alberga la
presencia de células melanociticas histolégicamente norma-
les (sin atipia, con una distribucién normal y sin aumento en
el numero de células) pero que poseian las mismas altera-
ciones genéticas detectadas mediante FISH (amplificacio-
nes genéticas) que las células melanociticas neoplasicas.
Posteriormente, la hipoétesis de Bastian fue apoyada por
North, quien detect¢ la presencia de células de campo de
melanoma en la epidermis perilesional, histolégicamente
normal, de 14 de 19 pacientes con melanomas acrales que
habian sido tratados mediante una extirpaciéon quirtrgica
con margenes negativos.

Segln esta hipdtesis, las células del “campo de melano-
ma” se distribuyen de forma asimétrica ocupando grandes
extensiones cutaneas alrededor del tumor inicial. Estas célu-
las constituyen una forma de melanoma in situinicial, invisible
con los métodos diagnosticos habituales, y que poseen la
capacidad de dar lesiones clinicamente visibles en su evolu-
cién, como ocurre con el caso clinico presentado: correspon-
den, por tanto, a un estadio precoz en la progresion tumoral y
noa “escapes” de células malignas (satelitosis o metastasis in
transit) de un melanoma acral primario invasivo[5].

Segln las observaciones de Bastian y North, existia
una correlaciéon inversamente proporcional entre la exten-
sion del citado campo de melanoma y el espesor o diame-
tro tumoral: es decir, a menor espesor tumoral, mayor era
el campo de melanoma. En el caso de un melanoma in
situ, la distancia promedia del campo de células de mela-
noma desde el inicio del componente intraepidérmico his-
tolégicamente detectable del melanoma, fue de 6,1 mm
(rango 1,5-12,5 mm) y en melanoma invasivo de 4,5 mm
(rango 2,0-9,0 mm). Dado que las guias internacionales
actuales proponen ante un MLA in situ una extirpacién con
5 mm de margenl[6, 7, 8], si consideramos que el tamafio
medio de su campo de melanoma mediria 6,1 mm, en la
mayoria de casos quedaria una pequefia area de cancerifi-
cacion no extirpada. Son precisamente las células persis-
tentes en esta area las que van a facilitar la recidiva tumoral
y la reaparicion de nuevos lesiones en la zona de extirpa-
cion y en su vecindad, que no serian metéstasis sino nue-
vos melanomas. Este hecho se correlaciona con los hallaz-
gos histopatologicos, ya que las recidivas presentan
caracteristicas mas compatibles con nuevos melanomas
que con metastasis de melanoma, como se observo en
nuestro casol3, 4, 51.
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Conclusiones

Probablemente en el futuro los margenes quirurgicos del
melanoma se individualicen en cada paciente mediante
un estudio molecular. De momento se puede sugerir que
las gufas actuales para extirpaciéon de MLA podrian ser
insuficientes, dado que el grosor tumoral no es un para-
metro Util para el objetivo especifico de prevenir la persis-
tencia local y recidiva del MLA. A falta de posteriores estu-

dios mediante FISH del campo de melanoma de los MLA
que establezcan cuéles deberfan ser los “verdaderos”
margenes de seguridad quirurgicos, Bastian sugiere que
en los MLA la extirpacion quirldrgica completa del melano-
ma ha de incluir margenes “bastante amplios” alrededor,
sin precisar hasta qué punto, pero seguramente mas
amplios de lo que viene marcado en la actualidad en las
guias internacionales.
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