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INTRODUCCIINTRODUCCIÓÓNN

Varios hallazgos clVarios hallazgos clíínicos y patolnicos y patolóógicos se gicos se 
relacionan con evolucirelacionan con evolucióón de melanomas en n de melanomas en 
estadestadííos tempranosos tempranos
–– Status del ganglio centinelaStatus del ganglio centinela
–– Presencia de ulceraciPresencia de ulceracióón n 
–– Profundidad de invasiProfundidad de invasióón de la lesin de la lesióón primaria n primaria 

Ausencia un mAusencia un méétodo sistemtodo sistemáático de tico de 
estratificaciestratificacióón del riesgon del riesgo
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OBJETIVOSOBJETIVOS

EvaluaciEvaluacióón de evolucin de evolucióón de los pacientes con n de los pacientes con 
melanoma en estadmelanoma en estadííos tempranos a los que se les os tempranos a los que se les 
realizrealizóó BGC en nuestra instituciBGC en nuestra institucióónn
EvaluaciEvaluacióón de criterios cln de criterios clííniconico--patolpatolóógicos gicos 
asociados a muerte y recurrencia  asociados a muerte y recurrencia  
IdentificaciIdentificacióón de factores pronn de factores pronóósticossticos
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MMÉÉTODOSTODOS
DiseDiseñño del estudioo del estudio

Estudio de cohorte prospectivoEstudio de cohorte prospectivo
Se incluyeron pacientes a los que se les realizSe incluyeron pacientes a los que se les realizóó
BGC desde Noviembre de 1994 hasta Mayo de  BGC desde Noviembre de 1994 hasta Mayo de  
2005.2005.
En ese perEn ese perííodo se realizaron 286 BGC en odo se realizaron 286 BGC en 
pacientes con melanoma en estadpacientes con melanoma en estadííos I/II os I/II 
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MMÉÉTODOSTODOS
Criterios para inclusiCriterios para inclusióón de pacientes n de pacientes 

DiagnDiagnóóstico histolstico histolóógico de melanomagico de melanoma
Ausencia de evidencia clAusencia de evidencia clíínica de enfermedad nica de enfermedad 
metastmetastáásica o adenopatsica o adenopatíías regionales.as regionales.
Ausencia de progresiAusencia de progresióón local (MTS enn local (MTS en--trtráánsito o nsito o 
satelitosis)satelitosis)
Breslow Breslow > 1 mm> 1 mm

Breslow Breslow << 1 mm en ulcerados, con regresi1 mm en ulcerados, con regresióón, o n, o 
por solicitud del paciente.por solicitud del paciente.
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MMÉÉTODOSTODOS
BGC: procedimientoBGC: procedimiento

InyecciInyeccióón del radiocoloide (Tcn del radiocoloide (Tc9999) y ) y centellografcentellografííaa
radioisotradioisotóópicapica
InyecciInyeccióón intradn intradéérmica de colorante azul patente rmica de colorante azul patente 
al 3%al 3%
LocalizaciLocalizacióón del centinela: 96.9%n del centinela: 96.9%

Media: entre 1 y 2 (1.48). Media: entre 1 y 2 (1.48). 
Rango: 0Rango: 0--44
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MMÉÉTODOSTODOS
TTéécnicacnica
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MMÉÉTODOSTODOS
TTéécnica: Anatomcnica: Anatomíía patola patolóógicagica

GC analizado con cortes de 2 mm y luego GC analizado con cortes de 2 mm y luego 
desgaste seriado en 3 nivelesdesgaste seriado en 3 niveles
TTéécnica de H y E. cnica de H y E. MicroscopMicroscopííaa óóptica  ptica  
Si BGC Si BGC –– o dudoso se realizan to dudoso se realizan téécnicas de IHQcnicas de IHQ

CD 45 para identificar cCD 45 para identificar céélulas lulas linfoideaslinfoideas
HMB 45HMB 45
SS--100 (o 100 (o MelanMelan A)A)
VimentinaVimentina como controlcomo control

Si la BGC es positiva (por cualquier mSi la BGC es positiva (por cualquier méétodo): se realiza todo): se realiza 
vaciamiento ganglionar regional vaciamiento ganglionar regional 
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MMÉÉTODOSTODOS
AnAnáálisis estadlisis estadíísticostico

Las curvas de sobrevida fueron construidas Las curvas de sobrevida fueron construidas 
usando el musando el méétodo de Kaplantodo de Kaplan--Meier Meier 
Las diferencias en sobrevida fueron testeadas 
con el log-rank test
El análisis multivariado se realizó con la regresión 
proporcional de cox
El score: derivado de los coeficientes del análisis 
multivariado. Evaluado con curvas ROC
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RESULTADOSRESULTADOS
CaracterCaracteríísticas de la poblacisticas de la poblacióónn

n=286 (259 con datos completos)n=286 (259 con datos completos)
Edad mediana: 48 aEdad mediana: 48 aññosos
Sexo: 54% hombresSexo: 54% hombres

Tronco 45.8%

Cabeza y cuello 
7.3%

MMII 29.4%

MMSS 17.7%
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RESULTADOSRESULTADOS
Profundidad de invasiProfundidad de invasióónn

Mediana de Breslow: 1.8 mm Mediana de Breslow: 1.8 mm 

Clark: Clark: 
II: 14.3%II: 14.3%
III: 49.8%III: 49.8%
IV: 33.5%IV: 33.5%
V:  2.4%V:  2.4%

Breslow groups

< 1 mm
21%

1-2 mm
37%

2-4 mm
27%

> 4 mm
15%
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RESULTADOSRESULTADOS
Informe de patologInforme de patologííaa

46 pacientes (16.1%) tuvieron BGC +46 pacientes (16.1%) tuvieron BGC +
31 (10.8%) por H&E 31 (10.8%) por H&E 
15 (5.3%) solo por IHQ15 (5.3%) solo por IHQ

Ulcerados: 31%Ulcerados: 31%
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RESULTADOSRESULTADOS
DisecciDiseccióón ganglionarn ganglionar

En 42 de los 46 pacientes con BGC +, se realizEn 42 de los 46 pacientes con BGC +, se realizóó
vaciamiento ganglionar (los restantes rehusaron vaciamiento ganglionar (los restantes rehusaron 
el procedimiento)el procedimiento)

8 de ellos (19%) tuvieron 1 o mas ganglios 8 de ellos (19%) tuvieron 1 o mas ganglios 
positivospositivos

NNúúmero mediano de ganglios resecados: 17       mero mediano de ganglios resecados: 17       
(rango: 9(rango: 9--67)67)
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RESULTADOSRESULTADOS
Sobrevida

Con un seguimiento mediano de 38 meses              Con un seguimiento mediano de 38 meses              
(rango intercuartilos: 11(rango intercuartilos: 11--58)58)

0.00170.001773%73%52%52%SLE        SLE        
a 5 aa 5 aññosos

0.00020.000284%84%56%56%SVG        SVG        
a 5 aa 5 aññosos

ppBGC BGC --BGC: +BGC: +
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Sobrevida segSobrevida segúún el status del GCn el status del GC
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SLE segSLE segúún el status del GCn el status del GC
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Sobrevida en BGC+: resultados de 
vaciamiento ganglionar completo (VGC)

42 pacientes con BGC+          VGC  42 pacientes con BGC+          VGC  

8 de ellos           otros ganglios positivos en VGC8 de ellos           otros ganglios positivos en VGC

Este hecho afectEste hecho afectóó significativamente la SVG:significativamente la SVG:
–– SVG a 5 aSVG a 5 añños: 14% en ganglios os: 14% en ganglios ++ vs 68% en vs 68% en 

ganglios ganglios –– en el VGCen el VGC
–– p=0.02p=0.02
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RESULTADOSRESULTADOS
Sobrevida en BGC +: H&E vs IHQ

46 pacientes tuvieron BGC + 46 pacientes tuvieron BGC + 
–– 31 en la evaluaci31 en la evaluacióón con H&E n con H&E 
–– 15 solo en la IHQ 15 solo en la IHQ 

El anEl anáálisis de sobrevida mostrlisis de sobrevida mostróó una tendencia a mejor una tendencia a mejor 
evolucievolucióón en los pacientes con BGC+ solo por IHQn en los pacientes con BGC+ solo por IHQ
–– p=0.09 para la diferencia en SVGp=0.09 para la diferencia en SVG
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RESULTADOSRESULTADOS
Sobrevida segSobrevida segúún grupo de Breslown grupo de Breslow
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RESULTADOS RESULTADOS 
AnAnáálisis univariadolisis univariado

0.17190.1719SitioSitio del del primarioprimario
0.00020.0002UlceraciUlceracióónn
0.04580.0458Clark Clark 
0.00130.0013Breslow Breslow 
0.00020.0002BGC BGC positivapositiva
0.03750.0375EdadEdad > 50 > 50 aaññosos
0.01200.0120SexoSexo masculinomasculino

ppFACTORES PRONFACTORES PRONÓÓSTICOS PARA STICOS PARA 
MORTALIDADMORTALIDAD
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RESULTADOS RESULTADOS 
AnAnáálisis multivariadolisis multivariado

2.352.350.02330.02330.854510.85451UlceraciUlceracióónn

1.661.66
(para c/estad(para c/estadíío T)o T)

0.01360.01360.505240.50524NivelNivel de de 
Breslow Breslow 

2.362.360.01670.01670.85876 0.85876 BGC BGC 
positivopositivo

RIESGO RIESGO 
RELATIVORELATIVO

ppCOEFICOEFI--
CIENTECIENTE

VARIABLEVARIABLE

Chi2 global para el modelo: 25.13

P < 0.0001
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RESULTADOSRESULTADOS
ConstrucciConstruccióón del scoren del score

BasBasáándonos en dicho modelo multivariado, ndonos en dicho modelo multivariado, 
desarrollamos el siguiente score prondesarrollamos el siguiente score pronóóstico:stico:

–– BGC +BGC +::…………………………..................5 puntos5 puntos (0 si negativo)(0 si negativo)
–– UlceraciUlceracióónn::………………............……4 puntos4 puntos (0 si no ulcerado)(0 si no ulcerado)
–– BreslowBreslow < < 1mm:.........1mm:.........0 puntos0 puntos

11--2mm:.........2mm:.........2 puntos2 puntos
22--4mm:.........4mm:.........4 puntos4 puntos
>> 4mm:.........4mm:.........6 puntos6 puntos
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RESULTADOSRESULTADOS
ConstrucciConstruccióón del scoren del score

De esta manera dividimos a los pacientes en 5 De esta manera dividimos a los pacientes en 5 
grupos seggrupos segúún el puntaje asignado por el score:n el puntaje asignado por el score:

00--2 pts2 pts
44--6 pts6 pts
77--8 pts8 pts
99--11 pts11 pts
1212--15 pts15 pts

Y evaluamos la sobrevida global y libre de Y evaluamos la sobrevida global y libre de 
enfermedadenfermedad
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RESULTADOSRESULTADOS
Sobrevida segSobrevida segúún el grupo de scoren el grupo de score
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RESULTADOSRESULTADOS
SLE segSLE segúún el grupo de scoren el grupo de score
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RESULTADOSRESULTADOS
Curva ROC: score pronCurva ROC: score pronóósticostico
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(95% IC: 0,74 a 0,84)
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RESULTADOSRESULTADOS
EVOLUCIEVOLUCIÓÓN SEGN SEGÚÚN EL SCOREN EL SCORE

0,73   
(95% IC: 0,67 a 0,78)

0.79    
(95% IC: 0.74 a 0.84)

Indice C

56.0950.0081612-15

45.01127.177249-11

26.31018.427387-8

15.11112.839734-6

8.391.8521080-2

%N%N

Muertes o recurrenciasMortalidad
NºptsSCORE
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CONCLUSIONES ICONCLUSIONES I

El status del GC, el nivel de Breslow, y la El status del GC, el nivel de Breslow, y la 
ulceraciulceracióón fueron, en concordancia con la n fueron, en concordancia con la 
literatura, factores pronliteratura, factores pronóósticos sticos 
estadestadíísticamente significativossticamente significativos

Esto nos permitiEsto nos permitióó construir un score construir un score 
pronpronóóstico simple con una buena stico simple con una buena 
correlacicorrelacióón con el pronn con el pronóóstico           stico           
((ÍÍndice C: 0.79) ndice C: 0.79) 
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CONCLUSIONES IICONCLUSIONES II

Este score podrEste score podríía ser una herramienta a ser una herramienta úútil:til:
–– Para la prPara la prááctica clctica clíínica nica 
–– Para ensayos clPara ensayos clíínicos futurosnicos futuros

Sin embargo se requiere validaciSin embargo se requiere validacióón en n en 
otras poblaciones. otras poblaciones. 
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